4.18 Vejiga

El cancer de la vejiga es el onceavo mas comun en términos de inciden-
cia. Las tres cuartas partes de los casos son hombres, entre los que es el
octavo cancer mas comun. En 1996, se estimé que se produjeron 310.000
casos, lo que constituye el 3% de todos los nuevos casos de cancer.

En general, la incidencia y la mortalidad por este cancer son crecientes,
sobre todo en las sociedades desarrolladas.

El panel ha llegado a las siguientes conclusiones:

Las dietas con alto contenido en hortalizas y frutas probablemente
protejan contra el cancer vesical.

Existen pruebas consistentes de que cierta cantidad de factores
alimentarios no esta asociada con este cancer. Las pruebas de que el
consumo regular de alcohol no modifica el riesgo son convincentes. El
consumo regular de té negro y del edulcorante sacarina probablemente
no afecten al riesgo. El panel también sefiala que los ciclamatos posible-
mente no modifiquen el riesgo.

Las causas no alimentarias establecidas del cancer de vejiga son el
habito de fumar, la exposicion ocupacional a productos quimicos
carcinégenos Yy la infeccidn con el parasit&chistosoma haematobium.

El medio alimentario mas efectivo de prevenir el cancer de vejiga es el
consumo de dietas con alto contenido en hortalizas y frutas.

AUMENTA RIESGO

PRUEBA DISMINUYE EL RIESGO

Convincente

Probable Hortalizas y frutas

Posible Café?

Grasa total
Hidrocarburos clorados
Alimentos fritos

Insuficiente Carotenoides
Vitamina C
Retinol
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CaPiTuLO0 4.18 VEJIGA

INTRODUCCION RECUADRO 4.18.1 FACTORES NO ALIMENTARIOS ES-
TABLECIDOS Y RIESGO DE CANCER VESICAL
PATRONESDEINCIDENCIA

Los siguientes factores no alimentarios aumentan el riesgo

El ¢4 d - | 2 2 de cancer de vejiga:
cancer de vejiga es el onceavo cancer mas COI  4vito de fumar tabaco

en el mundo. En 1996, se estimo que se diagnostica - Exposiciones ocupacionales especificas
310.000 nuevos casos en el mundo (OMS, 1997)1 - Infestacion: Schistosoma haematobium
gue constituye el 3% de todos los nuevos canceres.

Las tasas mas elevadas de incidencia del cacer de
vejiga se encuentran en América del Norte, Europal.a incidencia del cancer de vejiga es de dos a cinco
Africa septentrional y China. Las tasas de incidencigces mayor en hombres que en mujeres (Parkin y
muestran una tendencia ascendente en los Estadols., 1992; Silverman y cols., 1992); en 1996, aproxi-
Unidos y en la mayoria de los paises europeos, fund@adamente el 75% de los casos eran hombres. En pai-
mentalmente en hombres. Mas del 50% de los cages tropicales y subtropicales, dondé&ehistosoma
se encuentran en el mundo desarrollado. haematobiunes endémico, el cancer de vejiga es el

CANCER DE VESICULA tasas estimadas de incidencia del cancer por sexo y drea

¥
<
0 1. Africa del Este 7. América Central 13. Asia del Este: Otros  19. Europa del SuT! I,I

50 Hombre &® 2. Africa Central 8. América del Sur (Templado)  14. Asia del Sudeste 20. Europa del Oeste !

F . 3. Africa del Norte 9. América del Sur (Tropical) 15. Asia del Sur 21. Australia/Nueva Zelanda

%.. 4. Africa del Sur 10. América del Norte 16. Oeste de Asia 22. Melenesia
" " 5. Africa del Oeste  11. Asia del Este: China 17. Europa del Este 23. Micronesia/ Polinesia

58 Mujer 6. Caribe 12. Asia del Este: Japén 18. Europa del Norte 24 URSS
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PARTE 2 CANcERES, NUTRICION Y ALIMENTOS

pués del cAncer de mama, en mujeres, lo que constitu-
ye alrededor del 30% de todos los canceres (Badawklinforme de la Academia Nacional de Cienciaist,
cols., 1995). Nutrition and Cancel(NAS, 1982), concluyo que el
El tipo histolégico predominante del cancer de vejiggonsumo de cafée “habia sido frecuentemente asociado
es el carcinoma transicional de células epitelial€9n el cancer de vejiga”, pero que estas relaciones no
(Silverman y cols.,1992). Sin embargo, el carcinon?arecian ser causales. Tampoco se plante6 que los
de células escamosas es el principal tipo en zonas d@fiulcorantes no nutritivos (fundamentaimente la saca-
de la infestacion urinaria c@thistosomas prevalente fina) “fueran un factor de riesgo significativo”. El si-
(Badawi y cols., 1995). guiente informeDiet and Health(NAS, 1989), sefiald

La supervivencia entre pacientes con cancer de véJi€ €l riesgo de cancer de vejiga estaba claramente

ga es buena; para los casos de tumores localizados2gficiado con el uso del tabaco y con diversas exposi-

90% alcanza los cinco afios. Las tasas de mortalidd8"€S ocupacionales, y que las posibles asociaciones

han disminuido recientemente en muchos pais‘é%n el uso de edylcorantes ‘ﬁflrth'aIPTS y el consumo de
cohol y de café no se habian confirmado.

(Colemany cols., 1993). En 1996, la mortalidad atribuf®
ble al cancer de vejiga se estimd en 144.000 personas,
2% de todas las muertes por cancer (OMS, 1997). REVISION

PATOGENESIS

Entre los factores no alimentarios, el habito de fumg_rlg_1 Grasa y colesterol

es considerado en la actualidad como la principal Catkasa total

sa del cancer de vejiga, que explica al menos el 40n estudio de cohorte, llevado a cabo entre hombres
50% de todos los casos (IARC, 1986; Silverman y colfaponeses residentes en Hawai, no mostré asociacion
1992). La exposicion ocupacional a ciertas aminas agntre el consumo total de grasas y el riesgo de cancer
maticas es otra causa conocida de cancer de vejigavejiga, con un riesgo relativo de 0,9 (0,5-1,4). El es-
Sin embargo, la mayoria de estas aminas aromaticaslio evalud la dieta utilizando un solo recuento de 24
gue son carcindégenos, ya no se utilizan en las industimsas (Chyou y cols., 1993).
0 la exposicion a los trabajadores se ha reducido grarCuatro estudios de casos y controles de cancer de
demente como resultado del mejoramiento del proceggjiga, realizados en Espafia, Nueva York, el estado de
tecnoldgico. Se estima que alrededor del 19% de Mé&shington y Suecia, han notificado aumentos de dé-
canceres de vejiga en hombres y del 6% en mujeRiEes a moderados en el riesgo con consumos elevados
pueden atribuirse a la exposicién ocupacional a prée grasa total (RP que oscilan entre 1,3y 1,8, ns). En
ductos quimicos (IARC, 1980; Ward y cols., 1991). tres estudios, las razones de posibilidades se ajustaron
Aunque los mecanismos subyacentes no se cono&hfuncion deI_ consumo total de energia (Steineck y
perfectamente, la infestacion c@chistosoma cols., 1990; Riboli y cols., 1991; Vena y cols., 1992;
haematobiunes indudablemente la causa dominanféfuémmer y cols., 1996).

del cancer de vejiga en ciertas zonas (Badawi y coIs_.Pn estudio ecoldgico internacional mostré correla-

1995). Estudios realizados recientemente han mostF2Nes positivas sustanciales entre |a mortalidad por

pf@ncer de vejiga y el consumo de grasas y aceites
de la bioactivacion y la desintoxicacion de las aminégsé)’o?ltamo para hon;\bref comon?:rigrggjeres,
arométicas carcinogénicas (Kadlubar, 1994; Spruckpy 0~ para mule_res)( rmstrong y Lo, ):

. . n estudio experimental indicd que ni las grasas sa-
cols., 1994); estos compuestos pueden derivarse PIeLf

L . Pradas ni las poliinsaturadas tenian un efecto promo-
humo del tabaco, de la exposicion ocupacional y de_ [a

. : : - tar en la carcinogénesis de vejiga (Kitano y cols., 1995).
dieta. Es necesario que los futuros estudios eplée- g figa ( y )
miolégicos sobre los factores alimentarios y el cancer

d .. id f d ib as pruebas sugieren que las dietas con alto contenido
€ vejiga consideren estos factores de susceptibl "total de grasas pueden aumentar el riesgo de cancer de

dad. ) ) ] vejiga, pero aun son insuficientes.
Se han descrito algunas mutaciones y deleciones en

los protooncogenes y los genes supresores de tumog®ssas saturadas o grasa animal
pero la patogénesis molecular completa permanece almestudio de casos y controles, realizado en Espafia,
sin aclarar (Schulte,1988). notifico6 un aumento del riesgo de cancer de vejiga aso-
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CaPiTuLO0 4.18 VEJIGA

ciado con consumos elevados de grasas saturadasc&ortes de alcohodlicos, un estudio de trabajadores de
=2,3(1,4-3,6) para el cuartil frente al inferior (Riboli yuna cerveceria y un estudio de cohorte de un grupo de
cols., 1991). Otro estudio, efectuado en el estado lkdepoblacion general, y concluyd que las pruebas no
Washington (Estados Unidos), mostré un ligero increnostraban asociacion entre el consumo de alcohol y el
mento en el riesgo, con una razon de posibilidades rilesgo de cancer de vejiga. Posteriormente, se han rea-
1,5 (0,7-3,2) para mas de 41 g/dia de grasa saturaddizaldo muchos otros estudios que examinaron esta re-
comparar con menos de 21 g/dia (Bruemmer y coli&cion.
1996). En los Cuadros 4.18.1y 4.18.2 se presentan dos es-
Un estudio experimental no mostrd ningun efecto préddios prospectivos y diecinueve de casos y controles.
motor de las grasas saturadas en la carcinogénesiSdencluyen los revisados por el Grupo del IARC, con
vejiga (Kitano y cols., 1995). la excepcion de los que tenian menos de 20 casos, y no
se incluyen los estudios de cohortes de alcohdlicos o
Las pruebas que relacionan las dietas con alto contenido trabajadores de cerveceria
en grasa saturada o animal y el riesgo de cancer de Los dos estudios prospectivos que se muestran en el
vejiga son limitadas; no es posible establecer ninguna - Cuadro 4.18.1 notificaron una asociacién esencialmente
conclusion. nula para el consumo de alcohol; estas cohortes esta-

ban constituidas por Adventistas del Séptimo Dia de
Colesterol C

. lifornia y por hombres descendientes de japoneses
Un estudio de casos y controles, llevado a cabo en &) aymp : : . jap
e residian en Hawai; las estimaciones de riesgo para

Canada, mostré un aumento del riesgo de céncerqre . S, o
el consumo de alcohol se ajustaron en funcion del habi-

vejiga con consumos elevados de colesterol; las razo-\ - tumar en ambos estudios

nes de posibilidades para cada incremento de 500 m .
os 19 estudios de casos y controles que se mues-

dia fueron de 1,4; la mitad del consumo de colestero . .
. . : tran en el Cuadro 4.18.2 se realizaron en una variedad
en este estudio provino de los huevos (Risch y col

X L o de lugares, entre los que se incluyen Estados Unidos,
1988). (Véase también la seccién 4.18.2 sobre Hl’@énadé, Reino Unido, Dinamarca, Japon, Italia, Tur-
vos.) quia y Francia. Con mayor frecuencia, estos estudios
examinaron el consumo de alcohol como una variable
dicétoma, por ejemplo, consumo “siempre”, compara-
do con “nunca”; “si”, comparado con “no”; “algo”,
comparado con “nada”, o “consumidores” compara-
dos con “no consumidores”. Algunos estudios, sin em-
bargo, trataron de cuantificar el consumo y compara-
4.18.1.2 Alcohol ron mas de dos niveles de consumo. Solo uno de los 19
En 1988, un Grupo de Trabajo del IARC examiné ochestudios indicé una asociacion estadisticamente signifi-
estudios de casos y controles, cuatro estudios ciiva; esta mostrd un aumento del riesgo de mas del

Las pruebas que relacionan las dietas con contenido
elevado de colesterol y el riesgo de cancer de vejiga
comprenden solo un estudio que examind el consumo de
colesterol como tal; no es posible establecer ninguna
conclusion.

CUADRO 4.18.1 CONSUMO DE ALCOHOLY RIESGO DE CANCER DE VEJIGA: ESTUDIOS DE COHORTES

AJUSTADOS SEGUN

AUTOR, ANO TAMARNO DE COHORTE:  FACTOR DE EXPOSICION RIESGO REIAVO SEXOY  HABITO DE OTROS

Y LUGAR NO. DE CASOS AL ALCOHOL COMPARACFON  (95% ICF EDAD FUMAR FACTORES
Millsy cols., 1991, 34.198: Alcohol Algovsnada 1,3(0,6-3,0)** S S S
California, EUA 52 muertes

Chyou y cols.,1993, 8.006: 96 casos Alcohol total 3 15vs 0 g/ dia 1,2 (0,7-2,0)** S S No
Hawai, EUA Hombres japoneses?

** p = 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

2 El cuadro incluye los estudios en que se notificaron los resultados para el consumo total de alcohol o el patrén de consumo
general de alcohol, y no incluye los estudios que indicaron solo los resultados sobre el consumo de bebidas alcohdlicas especi-
ficas

b g =gramos

¢ Ajustado en funcién de uno o mas de los siguientes aspectos: residencia rural, consumo de café, jugo de frutas azucarado,
verduras cocinadas, carnes/aves/pescados

d Cancer del tracto urinario; puede incluir canceres del uréter, pelvis renal y uretra, ademas del cancer de vejiga urinaria
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PARTE 2 CANcERES, NUTRICION Y ALIMENTOS

CUADRO 4.18.2 CONSUMO DE ALCOHOLY RIESGO DE CANCER DE VEJIGA: ESTUDIOS DE CASOS Y CONTROLHE

AJUSTADOS SEGUN

AUTOR, ANO RIESGO RELATIVO SEXOY  HABITO DE OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS EXPOSICION COMPARACION  (95% IC} EDAD FUMAR FACTORES
Dunhamy cols., 493 Bebidas alcohdlicas Consumo intenso No asoc. Si/No No S
1968, Nueva vs ocasional
Orleans, EUA
Morgany Jain, 1974, 74 mujeres Alcohol Consumo vs no 0,9f S S No
Toronto, Canada consumo
158 hombres  Alcohol Consumo vs no 0,49 S S No
consumo
Williams y Horn, 73 mujeres Alcohol total de Alto vs bajo, on- 08** S S S
1977,EUA toda la vida zas-afios
206 hombres  Alcohol total de Alto vs bajo, on- 04** S S S
toda la vida zas-afnos
Wynder y Goldsmith, 158 mujeres  Alcohol Alto vs bajo No asoc. S No S
1977,EUA 574 hombres  Alcohol Alto vs bajo No asoc. S No S
Howe y cols., 1980, 152 mujeres  Alcohol Siempre vs nunca 0,8 (0,4-1,4) S No No
Canada 480 hombres  Alcohol Siempre vs nunca 0,9 (0,6-1,2) S No No
Cartwrighty cols., 210 mujeres® Alcohol Siempre vs nunca 1,1 (0,7-1,7) S No No
1981, Yorkshire 631 hombres®  Alcohol Siempre vs nunca 1,1 (0,9-1,4) S No No
West, Reino Unido
Sullivan, 1982, 82 Bebidas alcohdlicas " No asoc. No No No
Nueva Orleans, EUA
Mommseny cols., 165 hombres  Alcohol Consumidorvsno 1,7 S S S
1982, Aarhus, consumidor
Dinamarca
Najemy cols., 1982, 75 Alcohol Sivs No 1,0 (0,6-1,9) S No S
Nueva Jersey, EUA
Mommseny cols., 47 mujeres Habito de beber nd No asoc. S No S
1983, Aarhus, alcohol
Dinamarca
Thomasy cols., 725 mujeres  Bebe alcohol 3 42 raciones/ se- 10** S S S
1983, EUA mana vs nada
2.226 hombres Bebe alcohol 3 42 raciones/ se- 0,7** S S S
mana vs nada
Ohnoycols., 1985, 66 mujeres Bebidas alcohdlicas  Siempre vs nunca 0,6 (0,3-1,1) S S S
Nagoya, Japén 227 hombres Bebidas alcohdlicas  Siempre vs nunca 0,8 (0,6-1,2) S S S
Wynder y cols., 194 hombres  Alcohol nd No asoc. S nd S
1985, EUA
Brownsony cols., 823 hombres  Consumo de alcohol Ex bebedores vs 0,9 (0,5-1,5) S S No
1987, Missouri, EUA nunca bebedores
Bebedores actuales 1,1 (0,9-1,3) S S No
Vs nunca bebedores
Rischy cols.,1988, 826
Canada mujeres Alcohol total Por 20 ml/dia 1,3 (1,0-1,8) S No S
hombres Alcohol total Por 20 ml/dia 0,97(0,95-1,000 S No S
Slattery y cols., 332 hombres  Alcohol Algo vs nada 1,5 Si/No No No
1988, Utah, EUA
La Vecchiay cols., 163 Alcohol Tercil Svs| 09 S No No
1989, Italia
septentrional
Akdasy cols., 1990, 194 Alcohol Siempre bebedores 1,7 S No No

Turquia

vs no bebedores
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CUADRO 4.18.2 (Continuacion)

AJUSTADOS SEGUN

AUTOR, ANO RIESGO RELATIVO SEXOY  HABITO DE OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS EXPOSICION COMPARACION  (95% IC} EDAD FUMAR FACTORES
Momasy cols., 1994, 219 hombres Alcohol bebido toda =1.200.000vs 3,1(1,2-8,2) S S S
Francia meridional la vida < 15.000 g/ toda

la vida

*p £ 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

** p = 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

nd informacién no disponible o que no esta clara en el articulo

2 El cuadro incluye estudios en los que se notificaron los resultados para el consumo total de alcohol o patrones generales de
consumo de alcohol, y no incluye estudios en los que solo se indicaron los resultados sobre el consumo de bebidas alcohdlicas
especificas

b g = gramos; S = superior; | = inferior; ml = mililitros

¢ 95% IC = 95% intervalo de confianza; asoc. = asociacion

4 Ajustado, pareado y/o estratificado en funcién de uno o mas de los siguientes aspectos: raza; hospital; tipo de caso (prevalente
frente a incidente); nicturia; cirugia prostatica; habito de fumar habanos con ambos extremos cortados; nivel socioeconémico;
trabajo con petréleo o gasolina; enfermedad venérea previa; consumo de tabaco mascado; trabajo industrial; trabajo con
petréleo o asfalto; sintomas de cistitis; trabajo con productos quimicos; zona geogréafica; lugar de nacimiento; residencia;
exposicion ocupacional a elementos dafiinos; afio de la entrevista; consumo de café durante toda la vida; consumo de especias;
ocupacion de alto riesgo para cancer de vejiga; residencia en un zona no mediterrdnea; consumo poco frecuente de espina-
cas, zanahorias, calabacines; lugar de nacimiento en un zona mediterranea; consumo de sacarina

¢ Incluye casos prevalentes e incidentes

f La RP es para nunca fumadores; RP = 1,7 para consumo de alcohol entre mujeres que siempre han fumado

9 La RP es para nunca fumadores; RP = 1,4 para el consumo de alcohol entre hombres que siempre han fumado

" Diferencia estadisticamente no significativa entre casos y controles en el consumo promedio

1 RP = 2,2 (0,8-6,1) entre nunca fumadores

I Este estudio formé parte del estudio colectivo de Thomas y cols., 1983, cuyos resultados aparecen también en el cuadro

triple para hombres, en Francia meridional, que notifi-18.1.3 vitaminas

caron niveles de consumo de mas de 1.200 kg de al€erotenoides

hol durante toda la vida, al comparar con un consurkd estudio de cohorte de cancer de vejiga, llevado a
de menos de 15 kg; esta asociacion se ajust6 en faabo con personas de edad avanzada en California
cién del habito de fumar (Momas y cols., 1994). De ldEstados Unidos), notifico un riesgo relativo de 1,3 (ns)
27 asociaciones estadisticamente no significativas deara hombres con un consumo elevadb-darotenos
critas en el Cuadro 4.18.2, que relacionaron diferentedhibatay cols., 1992).

niveles de consumo de alcohol y se presentaron poPe los siete estudios de casos y controles que exami-
nggpn los consumos totales de carotertpsarotenos,

separado para los dos sexos en algunos estudios, hall o> toct fuert q
razones de posibilidades estuvieron entre 0,75y 1,5 > hallaron asociaciones protectoras fuertes o mode-
das, con RP que oscilaron entre 0,4-0,5 para consu-

se dijo que “no habia asociacién”, pero no se propJ - ~
o . L mos altos (en hombres menores de 65 afios solo en un
ciond el valor de la razén de posibilidades), cuatro fu

de 0.75 o inferi de 15 gétudio) (La Vecchiay cols., 1989; Venay cols., 1992).
ron de 0,75 o inferiores, y cuatro de 1,50 mayores. o agiydio mostré débiles asociaciones protectoras

En nueve de los 21 estudios _epidgmiol()gic_os de lBﬁra ambos sexos (RP de 0,5 [ns] y 0,7 [ns] para mu-
Cuadros 4.18.1y 4.18.2, las estimaciones d_e, resgo Paids y hombres, respectivamente) para el cuartil de
el consumo de alcohol se ajustaron en funcion del h sumo superior frente al inferior (Nomura y cols.,
to de fumar. En ocho estudios, las asociaciones se prge1). Los otros cuatro estudios no mostraron asocia-
sentaron por separado para hombres y mujeres, pgighes materiales (RP = 0,9-1,3, ns) para consumos
no fue evidente una diferencia en el patron de asocéevados (Risch y cols., 1988; Steineck y cols., 1990;
ciones entre los sexos; la mayoria de las asociaciomésoli y cols., 1991; Bruemmery cols., 1996). Se reali-

era cercana a cero. zaron ajustes en funcién del habito de fumar en todos
estos estudios y del consumo de energia total en tres
Sobre la base de una gran cantidad de estudios (Riboliy cols., 1991; Vena y cols., 1992; Bruemmer y
epidemioldgicos consistentes, las pruebas de que el cols., 1996).
consumo elevado de alcohol no tiene relacién con el En cuatro estudios prospectivos que examinaron los
riesgo de cancer de vejiga son convincentes. niveles séricos db-carotenos no se notaron diferen-
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cias significativas entre los controles y los que postde vitamina C se asocia con algun grado de disminu-
riormente desarrollaron cancer de vejiga (Nomuragion del riesgo. En la cohorte californiana mencionada
cols., 1985; Wald y cols., 1988; Helzlsouer y cols.,1988reviamente se notificé un riesgo relativo de 0,6 (0,4-
Knekty cols., 1990), aunque un estudio mostrd que 109) para los individuos que habian utilizado suplemen-
casos tenian niveles séricos inferiores de licopeno goe de vitamina C al menos una vez por semana, mien-
los controles (p = 0,07) (Helzlsouer y cols., 1989). Ldsas que no se observd asociacion con la vitamina C de
resultados de estos estudios se basaron en poblacidaeéeta (Shibata y cols., 1992). En un estudio de casos
relativamente pequefias (menos de 35 casos). y controles, realizado en el estado de Washington (Es-
tados Unidos), se encontré una fuerte asociacién pro-
La mayoria de los estudios epidemiolégicos del cancer de tectora para consumos superiores a 502 mg/dia prove-
vejiga que han examinado los carotenoides tantode la  nientes de suplementos, al comparar con ningdn con-
dieta.co.mo del suero no han encontrgdo ningung . sumo (RP = 0,4, 0,2-0,8) (ajustada en funcién del habi-
asociacion, aunque unos pocos sugieren una disminu- 4 de fumar) (Bruemmer y cols., 1996). En un estudio
cion del riesgo. El patron global de asociaciones sueco de casos y controles, la razén de posibilidades
epidemioldgicas es consistente con un riesgo
para el consumo elevado de suplementos fue 0,7 (0,4-

marginalmente reducido, pero es posible que esto sea ) . .
consecuencia de que los carotenoides son, mas que 1,3) (Steineck y cols., 1990); en un estudio llevado a

agentes activos en si mismos, marcadores del consumcc@Po en Hawai, las RP fueron 0,5 (0,3-1,1) y 1,2 (0,8-

de alimentos de origen vegetal. 1,8) para mujeres y hombres, respectivamente (Nomura
y cols., 1991).

Las pruebas sugieren que los niveles elevados de Se ha demostrado que la vitamina C inhibe los tumo-

carotenoides en la dieta podrian reducirelriesgode  res de vejiga inducidos experimentalmente por

cancer de vejiga, pero atin son insuficientes. carcinégenos en algunos, pero no en todos, los estudios

experimentales. En un experimento se ha comprobado

\L/;Iwargg]tigio rospectivo del cancer de veiiga realiza(g(lée el acido ascorbico inhibe la formacién de tumores
prosp 1192, la vejiga urinaria inducidos por el acido 3-

en C_ahfqrma (Es_tados Unidos), no obse_rvo NNGUNA4roxiantranilico en ratones (Pipkiny cols., 1969). Tam-
asociacion material para el consumo c_je V'tam'”a c Blén se ha comprobado que el ascorbato no tiene efec-
la F"et?' RR =.O'9 (0,5-1,7) para el tercil superior fren{g sobre los tumores de la vejiga urinaria inducidos por
al mferlqr (Shlba}taycols., 1992). Jla N-butil-N(4-hidroxibutil) nitrosamina en ratas

De seis estudios dg casos y controles que examifidgshima y cols., 1984), N-[4-(5-nitro-2-furil)-2-
ron el consumo de vitamina C, uno conducido en gl i formamida en ratones (Soloway y cols., 1975).
estado d,e Washington (Estados Unidos) encontré Usgr gtra parte, la vitamina C en realidad elevé la inci-
asociacion protectora moderada (RP = 0,5, 0,3-0,9) P@éhcia de lesiones preneoplasicas de vejiga en ratones
consumos alimentarios de vitamina C de > 156 mg/digatados con 2-acetil-aminofluoreno (Frith y cols., 1980).
al comparar con 78 mg/dia 0 menos; esta asociacion g&jisminucion del consumo de agua puede haber con-
ajustd en funcion del habito de fumar, del consumo t@ipuido a la severidad de estas lesiones. En otros ex-
tal de energia y de otros factores (Bruemmer y colgerimentos se ha demostrado también que niveles
1996). Otro estudio, conducido en Hawai, notificé unglimentarios elevados de ascorbato de sodio promue-
asociacion protectora estadisticamente no significativan los tumores de vejiga inducidos quimicamente
(RP =0,6, 0,2-1,4) para consumos elevados entre mBukushima y cols., 1983). Sin embargo, se reconoce
jeres, pero no se observo ninguna asociacion en hajoe dosis elevadas, que probablemente sean irrelevan-
bres (Nomura y cols., 1991). Los resultados de otr@ss para el uso humano normal, de las sales sédicas de
cuatro estudios fueron esencialmente nulos, con raz@eductos quimicos organicos e inorganicos, como son
nes de posibilidades que oscilaron entre 0,9 y 1,2 paiacitrato y el bicarbonato de sodio, promueven la
consumos elevados (Risch y cols., 1988; Steineckcgrcinogénesis de la vejiga (Fukushimay cols., 1986a,b;
cols., 1990; Riboliy cols.,1991; Venay cols., 1992). EBoheny cols., 1991). El contenido elevado de sodio en
resumen, solo uno de siete estudios epidemiolégicoslaalieta produce una elevacion del pH urinario y de la
mostrado una asociacion estadisticamente significatigancentracion de ion sodio, lo que juega un importante
entre el consumo de vitamina C en la dieta y el riesgapel en la carcinogénesis de la vejiga en ratas
de cancer de vejiga. (Fukushimay cols., 1986a, b; 1987).

En un estudio prospectivo y en tres estudios de casdsa vitamina C inhibe la formacion de nitrosaminas,
y controles se ha observado que el uso de suplemerttoe son carcinégenos potenciales en la vejiga humana
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(Preston-Martin y Correa, 1989), y puede ejercer tarfRP = 1,6, 0,9-2,7 y 1,0, 0,4-2,8, respectivamente)

bién un efecto anticanceroso como antioxidante al bilNomura y cols., 1991). Los cuatro restantes no en-

quear el dafo oxidativo del ADN (Steinmetz y Pottegontraron asociaciones estadisticamente significativas

1991). (Risch y cols., 1988; Steineck y cols., 1990; Riboli y

cols., 1991; Venay cols., 1992).

La mayoria de los datos epidemiolégicos sobre la vitamina Dos estudios prospectivos no mostraron diferencias
Cenladietano muestrarelacion con el cancerde  ggtadisticamente significativas en los promedios de los
vejiga; algunos estudios indican que hay disminucion  y44req de retinol en el suero, al inicio del estudio, entre

del riesgo con consumos elevados. Como sucede con IC1%)5 casos que posteriormente desarrollaron cancer de
carotenoides, este patron es consistente con el papel de que p

la vitamina C como marcador del consumo de hortali- ~ Vejiga'y sus controles (Nomurayy cols., 1985; Helzlsouer
zasy frutas, sin ser ella misma un agente protector Y cols., 1989), mientras que un tercer estudio sugirio
causal. Sin embargo, varios estudios que examinaron el que habia una asociacion protectora en hombres; el ries-
consumo de vitamina C en suplementos sugieren que  go relativo de 0,1 (0,01-1,1), ajustado en funcion del

hay disminucion del riesgo con consumos elevados. Loshabito de fumar, no fue estadisticamente significativo
resultados de los estudios experimentales han sido (Knekt y cols., 1990)

variables; se han identificado posibles mecanismos . :
En estudios experimentales, se ha demostrado que el

bioldgicos. . , o .
retinol y sus analogos (retinoides), suministrados antes,
Las pruebas sugieren que el consumo elevado de durante o después del tratamiento con carcin0genos,
vitamina C en la dieta puede disminuir el riesgo de inhiben la carcinogénesis en la vejiga (Sporn y cols.,
cancer de vejiga, pero aun son insuficientes. 1976; Murasaki y cols., 1980; Moon y Mehta, 1986).
Folatos Sobre la base de estos datos algo inconsistentes, las

Un estudio de casos y controles realizado en el estad@ruebas sugieren que el consumo elevado de retinol en

de Washington (Estados Unidos) no mostroé ningunala dieta puede disminuir el riesgo de cancer de vejiga,

asociacion material entre el consumo de folatos en lapero ain son insuficientes.

dieta y el riesgo de cancer de vejiga (RP =0,9,0,5-1,6

para el cuartil superior frente al inferior). Sin embargd;tamina & _ _

se encontré una asociacion protectora para el conSlf tres estudios de casos y controles que examinaron

mo de folatos en la dieta y de suplementos combinaddsconsumo de vitamina E en la dieta y el riesgo de

(RP =0,5, 0,3-0,9 para el cuartil superior). Ambas aspancer de vejiga, uno notlflc()_una razon de p03|b|I|d{_:1-

ciaciones se ajustaron en funcién del habito de fumaéi}gs de 0,7 (0,5-1,1) para el nivel de consumo superior
A

del consumo total de calorias (Bruemmer y cols., 1996Riboli y cols., 1991), otro una razén de posibilidades
0,7 (0,4-1,1) para un consumo de mas de 9 mg/dia

Las pruebas que relacionan el consumo alimentario comparado con 5 mg/dia o menos (Bruemmer y
elevado de folatos y el riesgo de cancer de vejigason  €0Is.,1996), y el tercero no encontré ninguna asociacion
muy limitadas; no es posible establecer ninguna estadisticamente significativa (datos no suministrados)
conclusion. (Venay cols., 1992).

De los dos estudios prospectivos que han examinado

Retinol los niveles de vitamina E en suero, ninguno mostro al-

Siete estudios de casos y controles de cancer de Vejga diferencia significativa en los valores de los casos

han examinado la relacion entre el consumo de retinmparados con los controles; estos resultados se ba-
y el riesgo d(_a cancer de vejiga. Dos de ellos mostrar@iyon en relativamente pocos cag®5) (Nomura y

una asociacion de moderada a fuerte (RP = 0,4, R:§is. 1985 Helzlsouer y cols., 1989).

0,01 para la tendencia) para el tercil superior en unyp, estudio realizado en ratas no mostré efectos de la

unaRP =0,5(0,3-0,97, p = 0,03 para la tendencia) pa@ase la resefia de Knekt, 1991).

mas de 3.338 Ul/dia, al comparar con menos de 1.163

Ul/dia, en un estudio conducido en los Estados Unidagpye |a hase de estos datos limitados, y debido a la
(Bruemmery cols., 1996). Otro estudio notificé un au- dificultad general para evaluar con exactitud el consu-
mento estadisticamente no significativo del riesgo conmo alimentario de vitamina E, no es posible establecer
consumos elevados en hombres, pero no en mujeresinguna conclusion.
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4.18.1.4 Minerales En el Cuadro 4.18.4 se presentan nueve estudios de

Selenio 4 +vos h o I rel casos y controles de cancer de vejiga que examinaron
Tres estudios prospectivos han examinado la relacigp, ;s aspectos del consumo de hortalizas y/o frutas.

existente entre los niveles séricos de selenio y el riesgRy, e |os primeros estudios realizados en los Estados
de cancer de vejiga. Dos estudios (Nomura y COlgjniqos mostré una asociacion protectora moderada con
1987; Helzlsouer y cols., 1989) han encontrado un rig§-consymo elevado de zanahorias (Mettlin y Graham,
go menor, RR = 0,5, p = 0,03 para la tendencia, para @79 yn estudio aleméan encontré una disminucion
tercil superior, y RR = 0,3, p = 0,13 para la tendencigg jisticamente no significativa del riesgo en hombres,
para el quintil superior. El otro no observé dlferenmaﬁero no en mujeres, que comian regularmente hortali-
entre casos y controles (Knekt y cols., 1990). zas y frutas frescas (Claude y cols., 1986). Otro estu-
dio, conducido en Hawai, encontr6 algunas pruebas de
asociaciones protectoras para el consumo de hortali-
zas verde oscuro en hombres, y de zanahorias en mu-
jeres; pero cada uno de estas hortalizas disminuia el
riesgo solo en un sexo, mientras que no se observo re-

Las pruebas de que el consumo alimentario elevado de
selenio disminuye el riesgo de cancer de vejiga son
limitadas; no es posible establecer ninguna conclusién.

4.18.2 ALIMENTOS Y BEBIDAS lacion con el consumo elevado de papayas y tomates
"""""""""""""""" (Nomura y cols., 1991). En un estudio italiano se en-
4.18.2.1 Hortalizas y frutas contraron asociaciones protectoras de fuertes a mode-

Cinco estudios prospectivos han examinado la relaciadas para consumos elevados de zanahorias, verdu-
del cancer de vejiga con el consumo de hortalizagds y frutas (La Vecchia y cols., 1989; Negri y cols.,
frutas, tanto consideradas como grupo, o como hortal®91). En un estudio, llevado a cabo en el estado de
zas o frutas por separado; estos se se presentan 8ffashington (Estados Unidos), se observo una asocia-
Cuadro 4.18.3. Estudios realizados en Suecia y el 8#n protectora estadisticamente significativa para las
pén encontraron asociaciones nulas con frutas y hortestas; se hallaron asociaciones menos importantes
lizas combinadas, y con hortalizas verde-amarillas, rgggralos hortalizas como un todo o para los tomates
pectivamente (Steineck y cols., 1988; Hirayama, 199@Bruemmery cols., 1996).

estas variables colectivas, Unicas e inespecificas, fugdtro estudio de casos y controles, realizado en Fran-
ron las Unicas variables de hortalizas y/o frutas evaluda, indicé que mas casos que controles consumian
das en estos estudios y, por tanto, deben ser interprétfrecuentemente zanahorias, espinacas y calabacines
das con cautela. En una cohorte de Adventistas dedmbinados), aunque el consumo de otras hortalizas
Séptimo Dia de California, el consumo elevado de vero diferia entre casos y controles (Momasy cols., 1994).
duras cocinadas y de jugos de frutas azucaradosEseel Uruguay, se observaron asociaciones protecto-
asocié con una disminucién del riego, pero no se obseas con el consumo elevado de verduras y hortalizas
v6 asociacion con el consumo de ensaladas verdegnearillas y de frutas crudas (DeStefani y cols., 1991).
de frutas citricas frescas (Mills y cols., 1991). En otfan un estudio conducido en Nueva York, se indicé que
cohorte de California, no se encontré ninguna asociabia una disminucion del riesgo estadisticamente sig-
ciéon material en hombres para el consumo de hortatificativa para el consumo elevado de varias hortalizas
zas o frutas como grupo, o para hortalizas verde osgututas, entre las que se incluyen apio, lechuga, zana-
ro o amarillas, con la excepcion de una disminucidrorias, pimientos verdes, calabaza, guisantes, bananas
sugerida en el riesgo con el consumo elevado de frujasaranjas (Venay cols., 1992). En contraposicion a la
en hombres (Shibata y cols., 1992). Un estudio conduayor parte de estas pruebas, un estudio espafol no
cido en Hawai notifico asociaciones protectoras no sigallé ninguna asociacion con el consumo elevado de
nificativas para el consumo elevado de frutas y varit®rtalizas o frutas en general, ni de zanahorias, toma-
tipos de algas; por otra parte, el consumo de hortalizas o pimientos verdes y rojos, en particular (Riboli y
fritas se asocio con un aumento del riesgo mayor dglls., 1991).

doble, pero no fue estadisticamente significativo (véala gran mayoria de las asociaciones que se presen-
se también la seccion 4.18.3 sobre alimentos asadotaal en los Cuadros 4.18 3 y 4.18.4 sugieren que hay
hornoy a la parrilla, y fritos) (Chyou y cols., 1993). Lalisminucion del riesgo en el cancer de vejiga asociada
mayoria de estos estudios de cohortes se realiz6 ¢am consumos elevados de hortalizas y/o frutas, o bien
menos de 100 casos de cancer de vejiga (Steinecgue no hay ninguna relacion; casi todas las estimacio-
cols., 1988; Mills y cols., 1991; Shibata y cols., 1992jes de riesgo son de 1,0 0 menores; ningun estudio ob-
Chyouy coals., 1993). servo un aumento estadisticamente significativo del ries-
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CUADRO 4.18.3 CONSUMO DE HORTALIZAS Y FRUTAS Y RIESGO DE CANCER DE VEJIGA: ESTUDIOS DE COHOR

AJUSTADOS SEGUN

AUTOR, ANO TAMARNO DE COHORTE: RIESGO RELATIVO SEXOY HABITO OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS TIPO DE HORTALIZA O FRUTA COMPARAEION (95% IC) EDAD DE FUMAR FACTORES
Steineck y cols., 16.477:80 Frutas y hortalizas nd 1,0 (0,6-1,6) S No No
1988, Suecia
Hirayama y cols. Hortalizas verde-ama- No asoc.
1990, Japon rillas
Millsy cals., 1991, 34.198 Jugos de frutas naturales 3 1vs<1/sem. 0,3(0,1-1,0)* S S No
California, EUA azucarados
52 muertes Verduras cocinadas 31lvs<1l/dia 0,5(0,3-1,1)** S S No
Frutas citricas frescas nd No asoc. No No No
Ensaladas verdes nd No asoc.® No No No
Shibatay cols., 1992, 71 casos Todo tipo de hortalizasy 2 7,9vs<5,5ra- 0,9 (0,5-1,6) S S No
California, EUA frutas ciones/dia
Todo tipo de hortalizas 345vs<3,0ra- 1,1(0,6-1,9) S S No
ciones/dia
Todo tipo de frutas 33,5vs<2,2ra- 0,6 (0,3-1,1) S S No
ciones/dia
Hortalizas verde oscuro 3 0,3vs<0,1ra- 0,9 (0,5-1,7) S S No
ciones/dia
Hortalizas amarillas 30,7vs<0,3ra- 1,1(0,6-1,4) S S No
ciones/dia
Chyouycols., 1993, 8.006: 96 Frutas 3 5vs£1l/sem. 0,6(0,4-1,1)* S S No
Hawai, EUA ciones/dia
Nori, kobu y otras algas 23 5vs£ 1/sem. 0,4(0,1-1,6)* S S No
marinas ciones/dia
Hortalizas fritas 3 5vs£ 1l/sem. 2,6(0,6-10,4)** S S No
ciones/dia

* p £ 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior vs el inferior

** p = 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior vs el inferior

"d informacién no clara o no disponible en el articulo

2 sem. = semana

b asoc. = asociacion

d Cancer del tracto urinario; puede incluir canceres de uréter, pelvis renal y uretra, ademas del cancer de vejiga urinaria
¢ RR < 1,0 (estadisticamente no significativo)

go. De los 14 estudios analiticos epidemioldgicos, trago 0 ambos sexos, con estimaciones de riesgo que
examinaron las hortalizas como un grupo colectivogscilaron entre 0,3 y 0,6 (no todas fueron estadisti-
ninguno encontré asociacion (Riboli y cols., 1991camente significativas) (DeStefaniy cols., 1991; Negri
Shibata y cols., 1992; Bruemmer y cols., 1996). Seyxols., 1991; Nomuray cols., 1991; Mills y cols., 1991;
examinaron frutas o frutas crudas como grup@hyouy cols., 1993). En los otros dos estudios, ambos
(DeStefani y cols., 1991; Negri y cols., 1991; Riboli yprospectivos, no se encontr6 ninguna asociacion con el
cols., 1991; Shibata y cols., 1992; Chyou y cols., 1998nsumo de verduras (Hirayama, 1990; Shibata y cols.,
Bruemmery cols., 1996). Cinco de ellos mostraron &1992). Cuatro de los cinco estudios que examinaron el
gun grado de disminucion del riesgo con consumos etensumo de zanahorias mostraron asociaciones pro-
vados (solamente en hombres, en un estudio) (DeStefiutoras (en mujeres, pero no en hombres, en un estu-
ycols., 1991; Negriy cols., 1991; Shibata y cols., 1998jo) (Mettlin y Graham, 1979; Negri y cols., 1991,
Chyou y cols., 1993; Bruemmer y cols., 1996). Las r&domuray cols., 1991; Riboliy cols., 1991; Venay cols.,
zones de posibilidades oscilaron entre 0,4 y 0,6 en [©892); estas fueron estadisticamente significativas en
cuatro estudios que indicaron estimaciones de riespes de ellos.

(no todas fueron estadisticamente significativas). Siet&an muchos de los estudios epidemiol6gicos mostra-
estudios informaron sobre el consumo de hortalizas des en los Cuadros 4.18.3 y 4.18.4, las asociaciones
hojas, como hortalizas verde oscuro, verduras cocir@n hortalizas y/o frutas se ajustaron en funcién del
das, verduras y hortalizas amarillas, o varios tipos tiébito de fumar, el cual se reconoce que es el factor de
algas; cinco de ellos indicaron que habia algin gradesgo mas importante para el cancer de vejiga (Claude
de disminucion del riesgo con consumos elevados grols., 1986; La Vecchia y cols., 1989; Mills y cols.,
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CUADRO 4.18.4 CONSUMO DE HORTALIZAS Y FRUTAS Y RIESGO DE CANCER DE VEJIGA: ESTUDIOS CASO{

CONTROLES

AJUSTADOS SEGUN
AUTOR, ANO RIESGO RELATIVO SEXOY HABITO OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS TIPO DE HORTALIZA O FRUTA COMPARAEION (95% IC) EDAD DE FUMAR FACTORES
Mettlin y Graham, 569 Zanahorias =>2/sem.vs<<1/mes 0,6* S No No
1979, Nueva York, Hortalizas cruciferas 3 15vs£4/mes O7** S No No
EUA
Claude y cols., 91 mujeres? Frutas frescas y hortalizas Regularmente vs no 0,9 (0,4-2,2) S S S
1986, Alemania 340 hombres? Frutas frescas y hortalizas Regularmente vs no 06~ S S S
septentrional
La Vecchia y cols., 365 Verduras Tercil Svs | 0,3(0,2-0,4)* S S S
1989 Frutas Tercil Svs | 0,4 (0,3-0,6)* S S S
Negriy cals., 1991, 163 Zanahorias Alto vs bajo 0,6* S S S
Italia septentrional (3 grupos)
Nomuray cols., 66 mujeres? Zanahorias Cuartil Svs | 05** S S S
1991, Hawai, EUA Papaya Cuartil Svs | 13** S S S
Tomates Cuartil Svs | 09** S S S
Hortalizas verde oscuro Cuartil Svs | 08** S S S
195 hombres? Zanahorias Cuartil Svs | 10~ S S S
Papaya Cuartil Svs | 1,2%* S S S
Tomates Cuartil Svs | 0,7 S S S
Hortalizas verde oscuro Cuartil Svs | 0,6* S S S
De Stefaniy cols., 111 Verduras y hortalizas No infrecuentes Asoc. prot. S No No
1991, Montevideo, amarillas
Uruguay Frutas crudas No infrecuente  Asoc. prot. S No No
Riboliy cols., 1991, 432 hombres Hortalizas Cuartil Svs | 1,0(0,7-1,5)** S S S
Espana Frutas Cuartil Svs | 1,0(0,7-1,4)** S S S
Zanahorias nd No asoc. S nd nd
Tomates nd No asoc. S nd nd
Pimientos verdes y rojos  nd No asoc. S nd nd
Venaycols., 1992, 351 hombres Lechugas 5 Asoc. prot. S No S
Nueva York, EUA Zanahorias 5 Asoc. prot. S No S
Guisantes 5 Asoc. prot. S No S
Apio 5 Asoc. prot. S No S
Pimientos verdes 5 Asoc. prot. S No S
Calabaza 5 Asoc. prot. S No S
Bananas 5 Asoc. prot. S No S
Naranjas 5 Asoc. prot. S No S
Momas y cols., 219 hombres  Zanahorias, espinacas, No infrecuentes vs 0,6 (0,4-0,9 S S S
1994, Francia calabacines infrecuente
septentrional
Bruemmer y cols., 262 Frutas =>2,7vs£0,9/dia 0,5 (0,3-0,9)* S S S
1996, estado de Hortalizas >3,6vs£1,3/dia 0,9(0,5-1,5) S S S
Washington, EUA Tomates =0,29vs£0,07/dia 0,7 (0,4-1,3) S S S

* p £ 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

** p = 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

nd informacién no disponible o no clara en el articulo

a S = superior; | = inferior; sem. = semana

b asoc. = asociacion; asoc. prot. = asociacion protectora

¢ Ajustados o pareados en funcion de uno o mas de los siguientes aspectos: industrias de alto riesgo; exposicion ocupacional de
alto riesgo; infeccion de vejiga; consumo de cerveza, café, licores; consumo diario de liquidos; habito de comer frecuente-
mente alimentos enlatados; habito de comer con frecuencia alimentos grasosos; cancer familiar de vejiga; clase social; zona
de residencia; educacion; grupo étnico; calorias totales; barrio de residencia; habito de beber café a lo largo de toda la vida;
consumo de especias; ocupacion de riesgo para cancer de vejiga; residencia en zona no mediterranea; consumo de alcohol a
lo largo de toda la vida; lugar de nacimiento en zona mediterranea; consumo de sacarina

d Cancer del tracto urinario inferior; puede incluir canceres de uréter, pelvis renal y uretra, ademas del cancer de vejiga
urinaria

¢ Los casos consumieron en promedio menos que los controles (estadisticamente significativos)

1991; Negriy cols., 1991; Nomuray cols., 1991; Ribotiificas fueron evidentes en algunos estudios luego de
y cols., 1991; Shibatay cols., 1992; Chyou y cols., 199%alizar dichos ajustes (Mills y cols., 1991; La Vecchia
Momas y cols., 1994; Bruemmer y cols., 1996). Lagcols., 1989; Negriy cols., 1991; Nomuray cols., 1991;
asociaciones protectoras para hortalizas o frutas espmas y cols., 1994; Bruemmer y cols., 1996).
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Existen 14 estudios epidemiolégicos en el nivel indiveemanalmente, de estas mismas carnes fritas (Steineck
dual sobre el consumo de hortalizas y frutas y el riesg@ols., 1990). Dos estudios, realizados en Italiay Ale-
de cancer de vejiga. Casi todos han notificado que hamania, no notificaron asociaciones materiales para el
disminucion del riesgo con el consumo elevado patarcil superior frente al inferior de consumo de carnes
una variedad de categorias especificas de hortalizas ye carne consumida frecuentemente”, respectiva-
o frutas, o bien que no hay relacion. Algunos estudiosente, con razones de posibilidades estadisticamente
han observado disminucién del riesgo luego de efaws significativas que oscilaron entre 1,0y 1,5 para dife-
tuar ajustes en funcion del habito de fumar cigarrillosentes subgrupos (Claude y cols., 1986; La Vecchia y
Las pruebas han sido mas abundantes y consisterm@s., 1989). Otro estudio realizado en Espafia observé

para frutas, verduras y zanahorias. una disminucién del riesgo, estadisticamente significa-
tiva, para el consumo de carnes en el cuartil superior
Las dietas ricas en hortalizas y frutas probablemente (RP=0,7) (Riboliy cols., 1991).

disminuyan el riesgo de cancer de vejiga.

Estos datos epidemiolégicos, particularmente los que se

4.18.2.2 Leguminosas (legumbres) B _derivan de los estudios de cohortes, sugieren, si es que
Dos estudios cohortes sobre cancer de vejiga han notito hacen, un aumento del riesgo asociado con un

ficado resultados respecto de las legumbres. En unaonsumo elevado de carnes. Sin embargo, hay diferen-
cohorte de Adventistas del Séptimo Dia (Mills y cols., cias de patron entre los estudios de cohortes y los de

1991) no se encontrd asociacion con el consumo decasos y controles. Sobre la base de estos datos contra-
frijoles, guisantes y lentejas, ni tampoco con el tofu en dictorios, no es posible establecer ninguna conclusion.

un estudio realizado en Hawai (Chyou y cols., 1993).
Huevos

Las pruebas que relacionan las dietas con contenido Tres estudios p.rospectlvos del cancer de V.ejlgfa han
elevado en leguminosas y el riesgo de cancer de vejiga mostrado esencialmente que no existe asociacion con
son muy limitadas; no es posible establecer ninguna €l consumo de huevos (Steineck y cols., 1988; Mills y

conclusion. cols., 1991; Chyou y cols., 1993).
Un estudio sueco de casos y controles mostré una
4.18.2.3 Carnes, aves, pescados y huevos asociacion nula con el consumo semanal de huevos
Carnes hervidos, pero un aumento del riesgo con el de huevos

Cuatro estudios prospectivos han examinado la re*ﬁtos, RP = 1,0 (0,6-1,6) y 1,8 (1,0-3,1), respectiva-
cion entre el cancer de vejiga y el consumo de camgsante (Steineck y cols., 1990). Otro estudio de casosy
Un estudio sueco notifico un aumento del riesgo de Z,2nroles noté un incremento estadisticamente signifi-
veces (1,1-4,4) con consumos elevados de carmnescdgyo en el riesgo asociado con el consumo de huevos,
cerdo y de res (Steineck y cols., 1988). El estudiginque no se suministraron datos importantes (Vena y
prospectivo de los Adventistas del Seéptimo Dia, &fp|s., 1992). Un estudio italiano indico razones de posi-
California, observo también mayor riesgo con el comjjigades estadisticamente no significativas de 0,8 para
sumo de carnes, aves y pescados combinados; el rjgg-njveles mas elevados de consumo de huevos (La
go relativo fue 2,4 (1,2-4,6) para un consumo de re§@cchia y cols., 1989). En un estudio que muestra una
mas veces por semana comparado con una frecuefite asociacion positiva con el consumo de colesterol,
menor (Mills y cols., 1991). En un estudio prospectivga mitad de la ingestion calculada del colesterol se deri-
llevado a cabo en Hawai (Chyou y cols., 1993), se ejj5 de los huevos, pero no se indico la asociacion con el

contré un riesgo relativo de 1,5 (0,8-3,2) (p para la tefsnsumo de huevos especificamente (Risch y cols.,
dencia = 0,33) con consumos de carne cinco 0 Mfggg).

veces por semana, comparados con una vez 0 menos.
Un estudio prospectivo japonés observé un riesgo refaonsumo elevado de huevos posiblemente no tenga
tivo de 1,0 para el consumo diario de carnes compararelacion con el riesgo de cancer de vejiga.
do con un consumo menos frecuente (Hirayama, 1990).

Cuatro estudios de casos y controles han examinatl08.2.4 Leche y productos lacteos
el consumo de carnes. Un estudio sueco mostré Upa tres estudios prospectivos que han examinado el
asociacion esencialmente nula para el consumamséoi@ consumo de leche, dos no han mostrado esencialmente
carne, cerdo y salchichas (no fritas) (RP = 0,8,0,3-1,8jnguna relacién con el cancer de vejiga (Steineck y
Sin embargo, la razon de posibilidades fue 1,4 (0,6-3@)ls., 1988; Mills y cols., 1991), mientras que el terce-
para el consumo casi diario, comparado con menos daerealizado en Hawai, encontr6 una disminucion del
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riesgo para un consumo de mas de cinco veces porun aumento del riesgo con el consumo de especias
semana comparado con menos de una (RR= 0,6, &A-general (RP = 3,6, 2,2-6,0) para consumos elevados
1,0; p = 0,07 para la tendencia) (Chyou y cols., 1993)je especias, entre las que se incluyen anis, curry, jengi-
De cuatro estudios de casos y controles que investie, mostaza, pimenton, pimienta, pimienta de Jamaica
garon el consumo de leche, uno mostré una razényidarissa colectivamente; la asociacion se ajusto en
posibilidades de 0,6 (p < 0,01) para los que consumitmcion del habito de fumar y del consumo de alcohol,
tres 0 mas tazas por dia (Mettlin y Graham, 1979). Otgrtalizas y café, asi como de otros factores (Momas'y
estudio sefialé una RP de 1,5 (1,0-2,2) para el nivel &@ls., 1994). Los autores sugirieron que las especias
consumo superior de leche y de productos lacteos cdpdrian irritar y modificar al epitelio vesical.
binados (Riboli y cols., 1991); los dos estudios restan-
tes no encontraron asociacion con el consumo de le¢§é Pruebas que relacionan el consumo elevado en la dieta

(Risch y cols., 1988; La Vecchia y cols., 1989). de hierbag y especiasy el rie.sgo de cancer dg vejiga
son muy limitadas; no es posible establecer ninguna

. . . o conclusion.
Cuatro de siete estudios epidemiolégicos no han mostrado

relacion entre el consumo de leche o productos lacteos
y el riesgo de cancer de vejiga, dos han encontrado una
disminucién del riesgo con mayor consumo, y uno
aumento del riesgo.

4.18.2.6 Café, té y otras bebidas
Café

En 1971, un estudio de casos y controles que notificd
un aumento inesperado en el riesgo de cancer de veji-
Las pruebas que relacionan las dietas con alto conteni- ga asociado con el consumo de café gener interes en

do en leche y productos lacteos y el riesgo de cancer de®Sta bebida como un posible factor de_rlesgo (Cole,
vejiga son inconsistentes: no es posible establecer ~ 1971). Desde entonces, muchos estudios de casos y

ninguna conclusion. controles y varios estudios prospectivos han examina-
do esta relacion. En 1991, un Grupo de Trabajo del
4.18.2.5 Hierbas y especias IARC examin0 los resultados de 22 estudios de casos

Un estudio de casos y controles de cancer de vejigaontroles y de dos prospectivos, publicados hasta 1989,
llevado a en la region mediterranea de Francia, encgneoncluy6 que las pruebas eran consistentes con una

CUADRO 4.18.5 CONSUMO DE CAFE Y RIESGO DE CANCER DE VEJIGA: ESTUDIOS DE COHORTES

AJUSTADOS SEGUN

AUTOR, ANO TAMARO DE COHORTE: FACTOR DE EXPOSICION RIESGO RELATIVO SEXOY HABITO OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS AL CAFE MPATGACIONA (95% I©) EDAD  DEFUMAR FACTORES
Snowdon y Phillips, 23.912: Café = 2 tazas/dia vs 1,9 S S S
1984, California, 27 muertes no consumo
EUA S
Whittemore y cols., 51.477: 106 Consumo de café Sivs no en la uni- Noasoc.** S No No
1985, EUA No versidad
Jacobseny cols., 16.555:94 Café 3 7 vs £ 2 tazas/dia 10>
1986, Noruega 13.644: Café 3 7 vs £ 2 tazas/dia 10>
65 hombres

Millsy cols., 1991, 34.198: Café comin 3 2 tazas/dia vs 2,0(0,9-4,3)**d S S No
California, EUA 52 muertes nunca

Café Sivs no 0,9(0,5-1,9)** S S S
Chyou y cols., 8.006: 96 Café 3 5vs 1/sem. 2,1(0,8-5,1)** S S No
1993, Hawai, EUA
Zheng y cols., 35.369: 148 Café cafeinado 3 4 tazas/dia vs nun- 0,8 (0,5-1,3) S S S
1996, lowa, EUA ca/mensualmente

* p £ 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

** p = 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

& sem. = semana

P asoc. = asociacion

¢ Ajustados en funcién de uno o mas de los siguientes aspectos: consumo de carnes, consumo de alcohol; residencia rural;
consumo de jugo de frutas azucarados; verduras cocinadas, y carnes, aves o pescados; residencia, educacion; actividad fisica;
consumo de todo tipo de frutas y hortalizas; consumo total de energia; relacion cintura-cadera; historia familiar de cancer;
historia previa de transfusiones de sangre

d Se observ6 una asociacién positiva en nunca fumadores, pero no en ex fumadores o fumadores actuales

e Cancer del tracto urinario; puede incluir los canceres de uréter, pelvis renal y uretra, ademas del cancer de vejiga urinaria
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CUADRO 4.18.6 CONSUMO DE CAFE Y RIESGO DE CANCER DE VEJGA: ESTUDIOS DE CASOS Y CONTROLES

AUTOR, ANO

Y LUGAR NO. DE CASOS
Dunham vy cols., 4934

1968, Nueva

Orleans, EUA

Cole, 1971, 100 mujeres

Massachusetts, EUA

345 hombres

Bross y Tidings, 120 mujeres
1973, Nueva York, 360 hombres
EUA

Morgan y Jain,
1974, Toronto,
Canada

Simon y cols., 1975, 134 mujeres®
Massachusetts

y Rhode Island, EUA

Wynder y Goldsmith, 158 mujeres
1977, EUA

74 mujeres
158 hombres

574 hombres

Miller y cols., 1978, 72 mujeres
Ottawa, Canadd 183 hombres
Mettlin y Graham, 111 mujeres
1979, Nueva York, 353 hombres
EUA

Howe y cols., 1980, 152 mujeres
Canada

480 hombres

Cartwrighty cols., 210 mujeres™
1981, West Yorkshire,
Reino Unido

631 hombres™

Morrison y cols., 1.417¢
1982, Boston, EUA;
Manchester, Ingla-
terra; Nagoya, Japon
Mommsen y cols.,
1982, Aarhus,
Dinamarca

Najem vy cols.,
1982, Nueva
Jersey, EUA
Sullivan, 1982, Nueva
Orleans, EUA p

65 hombres

175

82

EXPOSICION

Café

Café

Café

Café
Café

Café
Café

Café

Café
Café

Café
Café
Café
Café

Todo tipo de café
Café comuln

Café instantaneo
Todo tipo de café
Café comun

Café instantaneo
Cualquier tipo de café

Café instantaneo
Borra de café
Cualquier tipo de café
Café instantaneo
Borra de café

Café

Café

Café

Café instantaneo
comun

Borra de café comun
Café instantaneo
descafeinado

Borra de café des-
cafeinado

Café y chicoria
Expreso

COMPARA CIONA

Bebedores vs no be-
bedores

Bebedores vs no
bebedores

3 4 vs < 1 taza/dia
Bebedores vs no be-
bedores

3 4 vs < 1 taza/dia
3 4 vs < 1 taza/dia
3 4 vs < 1 taza/dia

3 5 vs 0 taza/dia
3 5vs <0 taza/dia

3 1vs <1 taza/dia

3 7 tazas/dia vs nin-
guna /ocasional

3 7 tazas/dia vs
ninguna /ocasional
Siempre vs nunca
Siempre vs nunca
> 3 vs < 1 taza/dia
> 3 vs < 1 taza/dia

3 5 vs 0 taza/dia
35 vs < 0 taza/dia
3 5 vs 0 taza/dia
3 5 vs < 0 taza/dia
3 5 vs 0 taza/dia
3 5 vs < 0 taza/dia
Bebedor vs nunca
bebedor

Bebedor vs nunca
bebedor

Bebedor vs nunca
bebedor

Bebedor vs nunca
bebedor

Bebedor vs nunca
bebedor

Bebedor vs nunca
bebedor

> 1 vs < 1 taza/dia

nd

Si vs no
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RIESGO RELATIVO
(95%1C)®

No asoc.t

2,6 (1,3-5,1)

2,2
1,2 (0,8-1,9)

s

w

- O R
o o

1
,0

=

2,1 (1,1-4,3y

1,3 (0,2-7,8)
2,0 (0,8-4,9)

1,6*

1,3%*
0,8%*e
1,6%+

1,3%*
0,7**
1,2*
1,5%*
1,8%*
1,5%*
0,8 (0,6-1,2)**

0,8 (0,6-1,2)*

0,8 (0,5-1,3) **

1,1 (0,9-1,4)*
1,2 (0,9-1,5)*
0,7 (0,5-1,0)*

1,0 (0,8-1,2)

No asoc.

1,8 (0,1-10,0)

No asoc.

No asoc.
No asoc.

No asoc.

No asoc.
No asoc.

AJUSTADOS SEGUN
SEXOY HABITO OTROS
EDAD DEFUMAR FACTORES®
Si/No No Si

Si Si No
Si Si No
Si Si Si
Si Si Si
Si Si No
Si Si No
Si No No
Si No No
Si No Si
Si Si Si
Si Si Si
Si No No
Si No No
Si Si No
Si Si No
Si Si Si
Si Si Si
Si Si Si
Si Si Si
Si Si Si
Si Si Si
Si Si No
Si Si No
Si No No
Si Si No
Si Si No
Si No No
Si Si Si
Si No Si
Si No Si
No No No
No No No
No No No
No No No
No No No
No No No
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CUADRO 4.18.6 (Continuacion)

AJUSTADOS SEGUN
AUTOR, ANO RIESGO RELATIVO SEXOY HABITO OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS EXPOSICION COMPARA CIONA (95% IC)® EDAD DEFUMAR FACTORES®
Duracion del consu- 1F No asoc. No No No
mo de café
Marrett y cols., 117 mujeres  Café >7vs £7 tazas/sem.  1,0%* Si Si No
1983, Connecticut, Borra de café >7vs £7 tazas/sem.  0,8** Si Si No
EUA p Café instantaneo >7vs £7 tazas/sem.  1,1** Si Si No
Café comun >7vs £7 tazas/sem.  0,8** Si Si No
Café descafeinado >7vs £7 tazas/sem.  1,7** Si Si No
Duracion del con- Por afio 1,0** Si Si No
sumo de café
295 hombres Café >7vs £7 tazas/sem.  1,5% Si Si No
Borra de café >7vs £7 tazas/sem.  1,3** Si Si No
Café instantaneo >7vs £7 tazas/sem.  1,2** Si Si No
Café comun >> 7 vs £ 7 tazas/sem. 1,6** Si Si No
Café descafeinado >7vs £7 tazas/sem.  0,8** Si Si No
Duracion del consu- Por afio 1,0** Si Si No
mo de café
Hartge y cols., 710 mujeres  Café Bebio6 siempre vs nunca 1,2 (0,8-1,7)¢ Si Si Si
1983, EUA >63vs £7 tazasre- 0,8 (0,4-1,4)" Si Si Si
cientes/ sem.
Duracion del consumo 3 40 vs < 10 afios 0,8 (0,4-1,5)" Si Si Si
de café
2.197 hombres Café Behi6 siempre vs nunca 1,6 (1 ,2-2,2) Si Si Si
>63vs £7 tazas re- 1,5 (1,1-1,9) Si Si Si
cientes/ sem.
Duracién del consumo 3 40 vs < 10 afios 1,1 (0,7-1,6)" Si Si Si
de café
Mommseny cols., 47 mujeres Café Si vs no 3,6 Si Si Si
1983, Aarhus,
Dinamarca
Ohno y cols., 1985, 66 mujeres Café 3 4 tazas/dia vs 0,6 (0,1-2,9) Si Si Si
Nagoya, Japén ninguna
227 hombres Café 3 4 tazas/dia vs 1,8 (0,7-4,2) Si Si Si
ninguna
Rebelakos y cols., 50 mujeres Café > 2 vs 0-1 taza/dia 1,6 (0,8-3,2) Si Si No
1985, Atenas, Grecia 250 hombres Café > 2 vs 0-1 taza/dia 1,7 (1,2-2,4) Si Si No
Gonzélez y cols., 58 Café Bebedores vs no be- 0,6** Si No Si
1985, Mataro, bedores
Espafia
Wynder vy cols., 194 hombres Café descafeinado nd No asoc. Si nd Si
1985, EUA
Claude y cols., 91 mujeres¢ Borra de café > 4 vs < 1 taza/dia 2,2** Si Si No
1986, Baja Café descafeinado Bebedores vs no be- 1,0** Si Si No
Sajonia, Alemania bedores
340 hombres! Borra de café >4 vs < 1 taza/dia  2,3* Si Si No
Café descafeinado Bebedores vs no be- 1,6** Si Si No
bedores
Jensen y cols., 91 mujeres Café 3 1,5 vs 1/dia 2,7 (0,7-10,9)** Si Si No
1986, Copenhague, 280 hombres Café 3 1,5 vs 1/dia 1,0 (0,5-2,1)** Si Si No
Dinamarca
Kabat y cols., 76 mujeres” Café mezclado 3 7 tazas/dia vs 2,4 (0,4-14,3) Si Si Si
1986, EUA ninguna/ocasional
Café descafeinado 3 5 tazas/dia vs 0,6 (0,03- 11,8) Si Si Si
ninguna/ocasional
76 hombres¥  Café mezclado 3 7 tazas/dia vs 0,5 (0,03-8,5) Si Si Si
ninguna/ocasional
Café descafeinado 3 5 tazas/dia vs 0,3 (0,02-4,1) Si Si Si
ninguna/ocasional
Piper y cols., 1986, 173 mujeres  Café 3 100 vs < 100 tazas 0,7 (0,4-1,5) Si Si Si
Nueva York, EUA siempre
> 100 tazas-afios vs 2,1 (0,7-6,3)** Si Si Si
no bebedores
Bravo y cols., 1987, 406 Afios de consumo de nd Asoc. positiva No No No

Madrid, Espafia

café
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Autor, afio
ylugar No. de casos
Isovich y cols., 117

1987, La Plata,
Argentina

Rischy cols., 1988,
Canada

Ciccone y Vinels,
1988, Turin, Italia

SLATTERY Y COLS,,
1988, UTAH, EUA
AKDAS Y COLS., 1990,
TURQUIA

NOMURA Y COLS.,
1991, HAWAI, EUA

Clavel y Cordier,
1991, Francia
D’Avanzo y cols.,
1992, Nordeste
de Italia

826 mujeres

Hombres

55 mujeres

512 HOMBRES

332 HOMBRES

194

66 MUJERESD

195 hombresd

91 mujeres
599 hombres
555

CaPiTuLO0 4.18 VEJIGA

Riesgo relativo
Exposicion Comparaciona (95% IC)b
Café 3 3 vs 0O taza/dia 12,0 (44-33,1)
Café total Siempre regular vs 1,9 (1,0-3,4)j
no consumo
36 vs £ 1taza/dia 1,1(0,5-2,7)
Borra de café Siempre regular vs 1,2 (0,8-1,8)
no consumo
Café instantaneo Siempre regular vs 1,0 (0,7-1,5)
no consumo
Café instantaneo Siempre regularvs  1,5(0,9-2,5)
descafeinado no consumo
Expreso Siempre regular's  1,5(0,6-3,8)
no consumo
Café total Siempre regular vs 0,9 (0:6-1,3)k
no consumo
36 vs £ 1 taza/dia 0,9 (0,6-1,4)
Borra de café Siempre regular vs 1,0 (0,8-1,3)
no consumo
Café instantaneo Siempre regular vs 1,1 (0,8-1,5)
no consumo
Café instantaneo Siempre regular vs 1,1 (0,8-1,5)
descafeinado no consumo
Expreso Siempre regular vs 1,6 (0,96-2,8)
no consumo
Consumo actual de 3 4 tazas/dia vs no 0,8(0,2-2,6)0
café bebedores
Consumopasadod 4 (0,6-3,5)P
CONSUMO ACTUAL DE CAFE 3 4TAZAS/ DIA VS NO 0,8  (0,5-1,2)Q
BEBEDORES
CONSUMO PASADO DE CAFEN 3 4TAZAS/ DIA VS 1,1  (0,6-1,8)R
NO BEBEDORES
CAFE CAFEINADO > 30 TAZAS/SEM. VS 1,3 (0,8-2,2)

CAFE TURCO
TODO TIPO DE CAFE
BORRA DE CAFE COMUN

CAFE COMUN INSTANTANEO

CAFE INSTANTANEO

°ES-
cafeinado

Todo tipo de café
Borra de café comun
Café co man instantaneo
Café instantaneo des-
cafeinado

Café

Café

Café

Café descafeinado

Duracion del consumo
de café

NO BEBEDORES
E

3110 TAZAS-ANOS VS
NO BEBEDORES

3 90TAZAS-ANOS VS
NO BEBEDORES

3 15 TAZAS-ANOS VS

NO BEBEDORES

3 5 TAZAS-ANOS VS
no bebedores

3 110 tazas-afios vs
no bebedores

3 90 tazas-afios vs
no bebedores

3 15 tazas-afios vs
no bebedores

3 5 tazas-afos vs
no bebedores

= 3 vs 0 tazas/dia
= 7 vs 0 tazas/dia
Bebedores vs no be-
bedores

3 4 tazas/dia vs

no bebedores
Bebedores vs no be-
bedores

3 30 afios vs no be-
bedores
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ASOC. POSITIVA*

05  (0,1-2,1)**
0,3  (0,1-1,0)*
1,6 (0,6-4,0)*
0,6 (0,2-18™
1,0 (0,4-2,7)

1,0 (0,4-2,3)**
1,2(0,8- 1,9)**
1,1(0,6-1,9)**
2,3(0,6-8,9)**
2,9(1,1-8,2)
1,3 (1,0-1,8)x
1,4(0,9-2,2)**
1,5(0,9-2,4)

1,4(0,9-2,2)*y

sexoy

Ajustados seguiin
hébito

otros

edad defumar factoresc

S S
S S
S Si
S S
S S
S S
S S
S S
S S
S S
S S
S S
S S
Si/No No
Si/NO NO
Si/NO NO
SI/NO NO
Si/NO si
si NO
Si Si
Si Si
Si Si
S S
S S
S S
S S
S S
S S
S S
Sl S
S S
S
S S

No

0 @ Qn 0 u u nu an 0

(]

NO
NO

NO

NO

NO

Si

Si

Si

(0]

02}

n « u uuan a Q@
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Alistados seguiin
Autor, afio Riesgo relativo Sexoy habito otros
y lugar No. de casos Exposicion Comparaciona (95% IC)b edad defumar factoresc
Kunze y cols., 144 mujeresd  Café 35vs < 1 tazas/dia 2,7 (0,9-7,8) S S No
1992, Alemania 531 hombres  Café 3 bvs < 1 tazas/dia 2,0(1,2-3,3)* S S No
septentrional
Momas y cols., 219 hombres  Bebedores de café >60.000vs<<365tazay/ 4,1 (1,7-10,0) S S S
1994, Francia toda la vida to® la vida
meridional

* p £ 0,05 para la tendencia y/o la comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

** p = 0,05 para la tendencia y/o la comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

nd informacién no disponible o no clara en el articulo

asem. = semana

basoc. = asociacion

cAjustada, pareada o estratificada en funcion de uno o mas de los siguientes aspectos: raza; ocupacion; domicilio urbano/rural;
nivel del hospital; industrias de alto riesgo, a priori; industrias de alto riesgo, polvo o humos; consumo de gua de suministro no
publico; historia de diabetes; grados de escolaridad; uso de aspirina; edulcorantes artificiales; estado del habito de fumar;
infeccion renal; tipo de caso (prevalente frente a incidente); zona de estudio; zona geografica; lugar d® nacimiento; habito de

PUNTAS; CONSUMO DE SACARINA; USO DE ESTROGENOS; TRABAJO INDUSTRIAL; TRABAJO CON PRODUCTOS

QUIMICOS; MUNICIPIO DE RESIDENCIA; FUENTE DE SELECCION; ANO DE LA ENTREVISTA; HOSPITAL; EDUCACION; USO DE FENACETINAS; HISTORIA
DE INFECCION VESICAL; HISTORIA DE YODO-131; CODIGO DE 2@\ TELEFONICA; FECHA DE INGRESO AL HOSPITAL; ZONA DE RESIDENCIA; CLASE
SOCIAL; CONSUMO DE HIGADO, ZANAHORIAS, VERDURAS, TE; GRUPO ETNICO; CONSUMO DE ALCOHOL; CONSUMO DE ALCOHOL DURANTE TODA LA
VIDA; CONSUMO DE ESPECIAS; OCUPACION DE ALTO RIESGO PARBEL CANCER DE VEJIGA; RESIDENCIA EN ZONAS NO MEDITERRANEAS; CONSUMO
POCO FRECUENTE DE ESPINACAS, ZANAHORIAS, CALABACINES; LUGAR DE*GIMIENTO EN ZONA MEDITERRANEA

D CANCER DEL TRACTO URINARIO NFEROR; PUEDE INCLUIR CANCERES DE UREr, pelvis renal y uretra, ad®mas de cancer de la vejiga
urinaria.

eRP = 3,0 (ns) para fumadores de medio paquete por dia o mas

f RP = 2,1 (0,8-5,6) para fumadores de médio paquete por dia 0 mas

gRP = 0,9 (0,6-1,5) para no fumadoras y 1,3 (0,6-1,3) para fumadoras, entre mujeres

hSolo entre bebedores de café

i RP = 1,5 (0,9-2,5) para no fumadores y 2,1 (1,2-3,9) para fumadores, entre hombres

j RP = 2,1 (0,7-6,2) para no fumadoras entre mujeres

kRP = 1,7 (0,3-9,6) para no fumadores entre hombres

I RP similares para fumadores y no fumadores entre hombres, pero °stadisticamente significativas solo pa'a fumadores

m Incluye tanto casos prevalentes como incidentes

nDiez afios antes de la entrevista

oRP = 1,4 (0,2-7,5) para fumadoras habituales y 0,5 (0,1-1,5) para no fumadoras, para consumo actual de café entre mujeres

pRP = 0,9 (0,1-6,6) para fumadoras actuales y 1,5 (0,6-3,5) para no fumadoras, con consumo pasado de café entre mujeres

qRP = 0,7 (0,4-1,2) para fumadores actuales, 0,6 (0,2-1,9) para ex fumadores, y 4,4 (0,8-25,1) para no fumadores, con consumo
actual de café entre hombres

r RP = 1,0 (0,5-1,9) entre fumadores actuales, 0,8 (0,3-2,3) para ex fumadores, y 4,9 (0,8-31,6) para no fumadores, para consumo
pasado de café entre hombres

sRP = 2,6 entre no fumadores que nunca habian tenido una ocupacion de alto riesgo, para ambos sexos combinados

t Asociacion positiva estadisticamente significativa observada para bebedores de café entre mujeres afroamericanas, pero no
se observé asociacion entre los otros tres grupos de raza o sexo examinados

URP calculada a partir de los datos de la publicacién original

wWNo fumadores

XRP = 1,9 (1,0-3,4) entre 105 casos de no fumadores

yRP = 2,3 (1,2-4,5) (p < 0,05 para la tendencia) entre 105 casos no fumadores

zRP = 1,7 (0,8-3,5) entre fumadores moderados y no fumadores; 3,7 (0,6-23,6) entre fumadores moderados a severos

FDiferencia estadisticamente no significativa en tazas promedo/semana en casos comparados con los controles

++ Diferencia estadisticamente no significativa en el promedio de afios de consumo e" los casos comparados con los controles

1+ Mas casos que controles bebieron café turco (p = 0,01)

pEste estudio fo'mé parte del estudio colectivo de Hartge y cols., 1983, que también se incluye en el uadro

fILa RP es para no fumadores; RP = 1,1 (0,6-8,°) entre fumadores

debil asociacion positiva, pero que el sesgo y los factoPosteriormente, Viscoli y cols. (1993) examinaron 35
res que podian producir error no podian descartaksstudios de casos y controles publicados hasta 1992.
como explicaciones para dicha asociacion. La conclgn un metanalisis de un subgrupo de siete estudios, que
sion global fue que “habia pruebas limitadas en hum@umplieron criterios metodoldgicos rigidos predetermi-
nos de que el café como bebida era un carcindgenorgigios (casos incidentes confirmados histolégicamente,
la vejiga urinaria” (IARC, 1991). medicién del consumo de café antes del desarrollo de

419



CaPiTuLO0 4.18 VEJIGA

la enfermedad y ajustes en funcién del habito de fdecir, cafeinados, descafeinados, instantaneo, expreso,
mar), no se observé que hubiese una asociacitmdos los tipos combinados), y algunos estudios presen-
estadisticamente significativa entre los individuos quaron las asociaciones separadas para los dos sexos o
bebian al menos una taza de café por dia; las razopasa fumadores y no fumadores.
de posibilidades fueron 1,07 (1,00-1,14) para hombre€n resumen, de los 36 estudios de casos y controles,
y 0,91 (0,81-1,03) para mujeres. Para el consumo elet han encontrado un aumento estadisticamente signi-
vado, definido como al menos cuatro o cinco tazas pizativo del riesgo con alguna medida de consumo de
dia, se vio un aumento minimo pero estadisticamemi@fé (Cole, 1971; Simon y cols., 1975; Miller y cols.,
significativo del riesgo en hombres; las razones de pt878; Howe y cols., 1980; Hartge y cols., 1983; Marrett
sibilidades fueron 1,16 (1,05-1,28) y 0,94 (0,79-1,13) payecols.,1983; Rebelakos y cols., 1985; Claude y cols.,
hombres y mujeres, respectivamente. Los autores cd®86; Iscovich y cols., 1987; Akdas y cols., 1990; Cla-
cluyeron que “las mejores pruebas disponibles no stel y Cordier, 1991; D’Avanzo y cols., 1992; Kunze y
gieren una asociacion clinicamente importante entregalls., 1992; Momas y cols., 1994). Mientras que la
consumo regular de café y el desarrollo de cancer dehyoria de estos estudios realizd ajustes en funcion del
tracto urinario inferior en hombres o mujeres”. habito de fumar, que es el factor de riesgo conocido de
En los Cuadros 4.18.5 y 4.18.6 se presentan seis @syor importancia para el cancer de vejiga y que esta
tudios prospectivos y 36 de casos y controles de cdmertemente correlacionado con el consumo de café
cer de vejiga que examinaron el consumo de café. Leisla mayoria de las culturas, unos pocos no lo hicieron
mismos incluyen los estudios analizados por el Grug8imony cols., 1975; Millery cols., 1978; Akdas y cols.,
de Trabajo del IARC (1991) y Viscoli y cols. (1993)1990). En algunos estudios, el aumento del riesgo fue
asi como unos pocos estudios posteriores. evidente solo entre hombres (Howe y cols., 1980; Hartge
De los seis estudios prospectivos presentados ery ebls., 1983; Marrett y cols., 1983) o solo entre muje-
Cuadro 4.18.5, ninguno mostré una asociaciaes (Miller y cols., 1978). En un estudio, se encontré
estadisticamente significativa; cuatro de los estudiasociacion para el consumo de café comun, pero no
incluyeron menos de 100 casos Yy por ello tienen upara el consumo de borra de café, café instantdneo o
potencia estadistica limitada para detectar asociacitescafeinado, ni para la duracion del consumo (Marrett
nes. De los seis estudios de cohortes, tres no notifigecols., 1983). La asociacién de mayor potencia se ob-
ron asociaciones materiales. Los otros tres encontservé en la Argentina, con un aumento en 12 veces del
ron aumentos del riesgo con consumos elevados qiesgo para consumidores de tres 0 mas tazas de café
no fueron estadisticamente significativos, con razonpsr dia, al comparar con ninguna, aunque el intervalo
de posibilidades que oscilaron entre 1,9y 2,1 para dod® confianza al 95% fue muy amplio (Iscovich y
mas tazas por dia o0 al menos cinco tazas por semamms.,1987). Un estudio de hombres, llevado a cabo en
Los tres estudios realizaron ajustes en funcién del H&rancia meridional, notificé un aumento mayor de cua-
bito de fumar; en un estudio con Adventistas del Séptio veces en el riesgo con el consumo, a lo largo de
mo Dia la asociacién se limitdé a “nunca fumadoregbda la vida, de mas de 60.000 tazas de café, al compa-
(Mills y cols., 1991). Los dos estudios mayores, camr con menos de 365 (Momas y cols., 1994). Solo un
106 y 143 casos, respectivamente, no mostraron asstudio del Cuadro 4.18.6, que se llevé a cabo en Hawai,
ciacion para el consumo de café durante la etapa uaicontré una disminucion del riesgo estadisticamente
versitaria, ni para al menos cuatro tazas de café por dignificativa; esto fue para el consumo de borra de café
al comparar con una frecuencia de consumo mensaamun, pero no de café instantaneo o descafeinado, y
o menor (Whittemore y cols., 1985; Zheng y colsen mujeres pero no en hombres.
1996). Del total de 112 asociaciones que se muestran en el
Los 36 estudios de casos y controles del Cuadro 4.18.6adro 4.18.6, de importancia para diferentes aspec-
muestran gran variedad en las mediciones usadas pgasadel habito de beber café, y para diferentes subgrupos
categorizar el consumo de café. Algunos evallan e algunos estudios, 40 razones de posibilidades tuvie-
consumo diario, mientras que otros tratan de considen valores de 1,5 o mayor (0 se dijo que eran “asocia-
rar el consumo de toda la vida; algunos examinanabnes positivas”, sin que se mostrara el valor), 61 es-
consumo de café como una variable dicotomizadaban entre 0,75y 1,5 (o se dijo que “no habia asocia-
(ejemplo, bebedores frente a nho bebedores), en taokin”), y 11 fueron de 0,75 0 menores. En un recuento
otros comparan varios niveles de consumo. Se exaitirhritado a 75 asociaciones que se ajustaron en funcién
naron diversos tipos de café en estudios diferentes @&t habito de fumar, y que excluyeron las producidas
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por café descafeinado, 31 razones de posibilidades feAvanzo y cols., 1992) (véanse las notas al pie del
ron de al menos 1,5 (o se dijo que habia una “asocfzuadro 4.18.6). En su mayoria, estos analisis fueron
cion positiva”, sin mostrar el valor), 39 estuvieron entrémitados debido al relativamente pequefio nimero de
0,75y 1,5 (o se dijo que “no habia asociaciéon”) y cinaasos de cancer de vejiga que no eran fumadores. Un
fueron de 0,75 o0 menores. estudio realizado en Italia mostré un aumento del ries-
Siete de los estudios de casos y controles del Cuadmsuperior al doble (estadisticamente significativo para
4.18.6, que efectuaron ajustes en funciéon del habitoldgendencia) entre 105 no fumadores que habian con-
fumar, compararon extremos relativos de consumo, sasmido café durante 30 afios 0 mas, al comparar con
les como cinco 0 mas tazas de café por dia con memasconsumidores (D’Avanzo y cols., 1992).
de una, o consumo “ocasional” con “nunca”. Cuatro No existen pruebas de que el café por si mismo ten-
de estos estudios mostraron aumentos estadisticameatalgin efecto sobre la iniciacién o la promocion de la
significativos en el riesgo con consumos elevadaarcinogénesis en animales (IARC, 1991). Asimismo,
(Howe y cols., 1980; Hartge y cols., 1983; Clavel ge ha encontrado que la cafeina tampoco tiene activi-
Cordier, 1991; Kunze y cols., 1992), aunque esto sallad promotora sobre la carcinogénesis de la vejiga en
fue evidente para hombres en dos estudios, y solo peatas (Nakanishi y cols., 1987). Es posible que el con-
el café comun (no descafeinado) en uno. Un estudiomo elevado de café pueda simplemente estar rela-
no mostré que hubiese relacion (Risch y cols., 198&)onado con los niveles hepéticos del citrocromo
los resultados de los otros dos variaron segun los sed&P1A2. Esta enzima no solo cataliza la bioactivacion
y segun los diferentes tipos de café, y no fuerate las aminas aromaticas sino también la reaccion de
estadisticamente significativos (Wynder y Goldsmitt8-demetilacion de la cafeina, que es el paso limitante
1977; Kabat y cols., 1986). de la velocidad en la biotransformacién de la cafeinay,
Ninguno de los siete estudios de casos y controlesr tanto, en el aclaramiento del plasma (Butler y cols.,
del Cuadro 4.18.6, que examinaron el consumo de cafi89). La capacidad de metabolizar la cafeina, y de
descafeinado, hall6 una asociacién estadisticameat®e modo consumir cantidades mas elevadas, puede
significativa (Sullivan, 1982; Marrett y cols., 1983;ser un indicador de la capacidad de oxidar aminas aro-
Claude y cols., 1986; Kabat y cols., 1986; Risch y colsnaticas mas rapidamente, y por consiguiente, una me-
1988; Nomuray cols., 1991;D’'Avanzo y cols., 1992)dida de la exposicion a metabolitos carcinogénicos.
Veintinueve de los 42 estudios epidemiolégicos pre-
sentados en los Cuadros 4.18.5 y 4.18.6 ajustaron fasresumen, las pruebas que relacionan al consumo de
asociaciones con el consumo de café en funcién decaféy el cancer de vejiga muestran un aumento muy
algunas evaluaciones del habito de fumar. Nueve dediscreto del riesgo con consumos elevados y variacio-
los estudios examinaron asociaciones entre el riesgo y'€S €1 10s diferentes estudios; el panel ha decidido que
estos hallazgos podrian ser explicados por elementos

consumo de café con estratificaciones para el grado ™. ; -
residuales que inducen a error, con mayor probabilidad

de consumo de, ta.bac,o; los rfasultados fugron Va_”adol_Eor el habito de fumar cigarrillos, o podrian ser reflejo
y nose observo ningln patron para las diferencias e e diferentes proporciones de individuos susceptibles
el riesgo entre fumadores y no fumadores (Cole, 1971;c, giferentes poblaciones. El panel reconoce que la
Simony cols., 1975; Mettlin y Graham, 1979; Hartge y incertidumbre acerca de esta relacion surge de la gran
cols., 1983; Marrett y cols., 1983; Ciccone y Vineis, cantidad de pruebas (méas que de unainformacion
1988; Rischy cols.,1988; Mills y cols., 1991; D’Avanzo insuficiente), pero que podria existir un ligero aumento
y cols., 1992). Diferentes estudios han sugerido que eldel riesgo con consumos elevados (es decir, mas de
consumo de café aumenta el riesgo tanto para fumacinco tazas por dia).
dores (Simon y cols., 1975; Mettlin y Graham, 1979) .
como para no fumadores (Risch y cols., 1988; CicconeE.I consumo’elevado de..cafe posiblemente aumente el
y Vineis, 1988: D'Avanzo y cols., 1992; Mills y cols., riesgo de cancer de vejiga con los mayores niveles de
. . - . . consumo, pero es probable que no se asocie con el
1991). Siete estudios, que indicaron estimaciones deries;go cuando los consumos son inferiores a 5 tazas
riesgo para el consumo de café entre no fumadoresyq; gja.
observaron generalmente aumentos del riesgo

estadisticamente no significativos con consumos elgos revisiones extensas de la bibliografia sobre el con-
vados, o bien no observaron ninguna relacion (Coleumo de café y el cancer de vejiga, realizadas recien-
1971; Hartge y cols., 1983; Kabat y cols., 1986; RisgBmente (IARC, 1991; Viscoliy cols., 1993), concluye-

y cols., 1988; Ciccone y Vineis, 1988; Mills y cols., 199on que habfa una débil asociacién positiva, pero tam-
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bién que la pequefia magnitud de dicha relacion hamnstituido por una cohorte de alumnos universitarios,

gue sea de poco valor préactico. no mostrd asociacion con el consumo de té durante la
etapa universitaria (Whittemore y cols., 1985). El estu-
Te dio que le sigue en tamafio, en el que participaron 96

La revision de la informacion proveniente de dos estdasos que formaron parte de una cohorte de hombres
dios prospectivos y de doce de casos y controles, piscendientes de japoneses residentes en Hawai, tam-
parte de un Grupo de Trabajo del IARC en 1991, cofoco encontré relacion para el consumo de té tanto
cluyd que todas las pruebas indican que no hay ni 3&gro como verde con el riesgo de cancer de vejiga
mento ni disminucion del riesgo de cancer de vejiggjustado en funcién del habito de fumar) (Chyouy cols.,
con el consumo de té; estas pruebas se relaciona1®93). Un estudio con hombres llevado a cabo en In-
exclusivamente con el té negro, con excepcion de Yfterra, donde el consumo de té es muy comun, mos-
estudio realizado en el Jap6n (IARC, 1991). tré un riesgo 40% mayor entre los bebedores de 10 o
En los Cuadros 4.18.7 y 4.18.8, se presentan Cingfs tazas por dia (ninguno de los otros estudios de
estudios prospectivos y 18 de casos y controles de c@bhortes examiné un consumo de nivel tan elevado),
cer de vejiga que han examinado el consumo de #gnque no fue estadisticamente significativo ni se ajus-
Los mismos incluyen los estudios examinados por g en funcion del habito de fumar (Kinlen y cols., 1988).
Grupo de Trabajo del IARC en 1991. Con pocas eXe sugiri6 la existencia de una asociacién protectora
cepciones, estos estudios informaron acerca del c@giustada en funcién del habito de fumar) dentro de
sumo de té negro, o del té en general, pero, por |@%a cohorte de mujeres posmenopausicas en los Esta-
zonas donde se realizaron estos estudios, puef Unidos, pero el intervalo de confianza al 95% fue
presumirse que fueron principalmente de té negro. Efuy amplio (Zheng y cols., 1996).
tos estudios se llevaron a cabo en una variedad de z@n e| Cuadro 4.18.8 se presentan 18 estudios de ca-
nas geograficas, entre las que se incluyen sitios dorgss y controles de cancer de vejiga que han examinado
el consumo de té es comun (entre ellos, Japon y Re#@onsumo de té. Solo uno de ellos mostré una asocia-
Unido) y relativamente infrecuente (lowa y Francia)cion estadisticamente significativa. Un estudio realiza-
Ninguno de los cinco estudios de cohortes que apfy en Dinamarca notificd razones de posibilidades, ajus-
recen en el Cuadro 4.18.7 observé una asociaci@ias en funcion del habito de fumar, de 1,5 (p < 0,05
estadisticamente significativa para el consumo de tépglra la tendencia) para hombres bebedores de al me-
namero de casos en estos estudios fue en generalmfgs 1 litro por dia, al comparar con ninguno; no se ob-
quefio, oscilando de 52 a 106 casos. El estudio mays#rvo relacion alguna entre las mujeres (Jenseny cols.,

CUADRO 4.18.7 CONSUMO DE TE Y RIESGO DE CANCER DE VEJIGA: ESTUDIOS DE COHORTES

AJUSTADOS SEGUN

AUTOR, ANO TAMARO DE COHORTE: RIESGO RELATIVO SEXO Y HABITO OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS EXPOSICION COMPARACION (95% I©) EDAD  DEFUMAR FACTORES
Whittemore y 51.477: Consumo de té Sivs no durante la No asoc.** S No No
cols., 1985, EUA 106 casos universidad

Kinleny cols., 20.000hombres: Té 3 10 tazas/dia 1,4 S No No
1988, Londres, 71 muertes

Inglaterra

Millsy cols., 1991, 34.198: Té negro nd Asoc. prot.** No No No
California EUA 52 muertes

Chyou y cols., 8.006 = 96° Té verde Siempre vs casi nunca 1,0 (0,8-2,3) S S No
1993, Hawai, Té negro Siempre vs casi nunca 1,3 (0,9-2,0) S S No
EUA

Zheng y cols., 35.369: 73 Té 3 2 tazas/dia vs nunca/ 0,3(0,1-1,4)** S S S
1996, lowa, EUA /mensualmente

** p = 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

nd informacién no disponible o no clara en la publicacién original

b asoc. = asociacion; prot. = protectora

¢ Ajustados en funcién de uno o mas de los siguientes aspectos: region; lugar de residencia; origen étnico; nivel de glucosa en
sangre; consumo de café; diabetes bajo tratamiento; raza; sitio del examen; fecha del primer chequeo

4 Notificacion de la tasa de mortalidad normalizada con ajustes en funcién de la edad mas que del riesgo relativo

e Cancer del tracto urinario; puede incluir canceres de uréter, pelvis renal y uretra, ademas del cancer de vejiga

422



PARTE 2 CANcERES, NUTRICION Y ALIMENTOS

CUADRO 4.18.8 CONSUMO DE TE Y RIESGO DE CANCER DE VEJIGA: ESTUDIOS DE CASOS Y CONTROLES

AJUSTADOS SEGUN
AUTOR, ANO RIESGO RELATIVO SEXOY  HABITO OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS EXPOSICION COMPARACION (95% I€) EDAD DE FUMAR FACTORES
Morgany Jain, 1974, 74 mujeres Té 3 5 vs O tazas/dia 0,5° S No No
Toronto, Canada 158 hombres  Té 3 5 vs 0 tazas/dia 0,5° S No No
Simony cols., 1975, 134 mujeres? Té 3 3 vs O tazas/dia 0,8 S No S
Massachusetts y
Rhode Island, EUA
Miller y cols., 1978, 72 mujeres Té Siempre vs nunca 09 S No No
Ottawa, Canadd 183 hombres Té Siempre vs nunca 11+ S No No
Howey cols., 1980, 152 mujeres Té Siempre vs nunca 0,5(0,2-1,0) S No No
Canada 480 hombres  Té Siempre vs nunca 1,0 (0,7-1,4) S No No
Sullivan, 1982, 82 Té caliente 9 No asoc. No No No
Nueva Orleans, EUA" Té helado L No asoc. No No No
Hartge y cols., 710 mujeres  Té 3 14 vs O tazas/sem. 1,2 (0,7-2,0)! S S S
1983, EUA 2.197 hombres Té 3 14 vs 0O tazas/sem. 1,0 (0,7-1,4) S S S
Ohnoy cols., 1985, 66 mujeres Té negro Siempre vs no consumo 0,6 (0,3-1,0) S S S
Nagoya, Japon 227 hombres  Té negro Siempre vs no consumo 0,95 (0,7-1,3) S S S
Matcha (té verde en Siempre vs noconsumo 1,1 (0,7-1,5) S S S
polvo)
Claudey cols., 1986 91 mujeres® Té negro 3 4 vs 0 tazas/dia 19~ S S No
Baja Sajonia, 340 hombres? Té negro 3 4 vs 0 tazas/dia 19~ S S No
Alemania
Jenseny cols., 91 mujeres Té 1-1,5 vs O litros/dia 1,0(0,4-2,5)** S S No
1986, Copenhague, 280 hombres Té 1-1,5 vs O litros/dia 1,5(0,7-3,2)* S S No
Dinamarca
Kabat y cols., 152 Té = No asoc. S S S
1986, EUA
Iscovich y cols., 117 Té 3 3 vs 0 taza/dia 1,4 S S No
1987, La Plata,
Argentina
Risch y cols., 826
1988, Canada mujeres Té 3/dia' 0,98 (0,8-1,2) S S S
Té 100 raciones-afios' 0,97 (0,8-1,2) S S S
hombres Té 3/dia' 1,04 (0,9-1,2) S S S
Té 100 raciones-afios' 1,03 (0,9-1,1) S S S
Slattery y cols., 332 hombres Té = 3 tazas/sem.vsno 1,5(0,98-2,4) Si/No S No
1988, Utah, EUA consumidores
Akdas y cols., 194 Té nd No asoc. S No No
1990, Turquia
Nomuray cols., 66 mujeres® Todo tipo de té 3 31 tazas-afios vs no  0,5(0,2-1,8)** S S S
1991, Hawai, EUA bebedores
Té negro 3 11 tazas-afios vs no 0,7 (0,3-1,7)** S S S
bebedores
195 hombres? Todos los tipos de té 3 31 tazas-afios vs no 0,7 (0,4-1,3)** S S S
bebedores
Té negro 3 11 tazas-afios vs no 0,7 (0,4-1,2)** S S S
bebedores
Clavel y Cordier, 91 mujeres Té = 1 vs 0 taza/dia 1,0 (0,3-3,6)" S S S
1991, Francia 599 hombres Té = 1 vs 0 taza/dia 0,5 (0,1-4,6)" S S S
D’Avanzoy cols., 555 Té Bebedores vs no bebe- 0,9 (0,6-1,2) S S S
1992, Nordeste dores
de Italia
Kunze y cols., 144 mujeres®  Té negro 3 5vs < 1 tazas/dia 0,7 (0,2-2,3)** S S No
1992, Alemania 531 hombres? Té negro 3 5vs < 1 tazas/dia 1,4(0,7-3,1)** S S No

septentrional

* p 3 0,05 para la tendencia y /o comparacién del nivel de consumo superior frente al inferior

** p = 0,05 para la tendencia y /o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior

nd informacién no disponible o no clara en el articulo

3 sem. = semana

b asoc. = asociacion

¢ Ajustada o pareada en funcion de uno o mas de los siguientes aspectos: domicilio urbano/rural; raza; zona geogréafica; historia
de habito de beber café; residencia; hospital; afio de la entrevista; historia de diabetes; zona de residencia; grupo étnico;
consumo de alcohol; ocupacién de riesgo

d Cancer del tracto urinario inferior; puede incluir canceres de uréter, pelvis renal y uretra, ademas del cancer de vejiga urinaria

¢ Razones de posibilidades calculadas a partir de los datos de la publicacién original

T Este estudio fue parte del estudio colectivo de Hartge y cols., 1983, que también se incluye en el cuadro

9 Diferencia estadisticamente no significativa en el promedio de tazas/semana para los casos comparados con los controles (2,1 vs 2,5)

" Diferencia estadisticamente no significativa en el promedio de vasos/semana para los casos comparados con los controles (4,3 vs 2,7)

i Entre los individuos que bebieron no mas de 7 tazas por semana

I No fumadores

k Sin diferencia en el promedio de consumo para casos comparados con los controles

! Variable continua

™ LaRP es para no fumadores; RP = 0,2 (0,04-0,8) entre fumadores de cigarrillos

" La RP es para no fumadores; RP = 1,5 (0,3-7,6) entre fumadores actuales e inhaladores de humo de cigarrillos de tabaco negro
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1986). Ninguno de los estudios restantes encontrdNo se ha podido demostrar que el té en solucion ni su
ninguna asociacion estadisticamente significativa, ektracto sean carcinogénicos o que promuevan el can-
notificaron estimaciones de riesgo que sugirieran wer de vejiga en animales (IARC, 1991).
aumento mayor del doble o una disminucién a la mitadSe ha comprobado que los polifenoles extraidos del
del riesgo con el consumo elevado de té. Doce de &sverde son anticarcinogénicos en animales, pero se
tos estudios se ajustaron en funcion de alguna medaksconocen sus efectos sobre la carcinogénesis de la
del habito de fumar, el cual puede estar directa o indejiga (IARC, 1991; Fujikiy cols., 1992).
rectamente relacionado con el consumo de té en varias
poblaciones. Tres de los que realizaron ajustes en flam-resumen, existe gran cantidad de informacion
cion del habito de fumar examinaron el consumo de alepidemioldgica sobre el consumo de té y el riesgo de
menos cuatro tazas de té por dia comparado con ninc@ncer de vejiga, la mayor parte referida al té negro.
guna; todos estos estudios sugirieron aumentos del ries- i
go en hombres, con razones de posibilidades que osci'—EI consumo elev.ado dete negro prObab.lememe notenga
. RPN relacion con el riesgo de cancer de vejiga.

laron entre 1,4y 1,9 (estadisticamente significativa para
la tendencia en un estudio) (Claude y cols., 1986; Jensenp pruebas que relacionan el consumo de té verde y el
y cols., 1986; Kunze y cols., 1992), en tanto solo uno riesqo de cancer de vejiga son limitadas; no es posible
sugirio mayor riesgo en mujeres (Claude y cols., 1986). establecer ninguna conclusion.
Dos estudios calcularon el consumo de té a lo largo de
toda la vida. Uno, realizado en el Canada, no encontviate
asociacion con cada aumento de 100 raciones al abiy; estudio de casos y controles realizado en la Argen-
el otro, conducido en Hawai, mostro razones de posilika no mostré asociacion material con el consumo de
lidades de 0,5y 0,7 (estadisticamente no significativaspte luego de ajustar en funcion del habito de fumar,
para mujeres y hombres, respectivamente, para todRtf8 = 0,8 para 20 o mas mates por dia al comparar con
los tipos de té con un nivel de consumo de 31 o makaguno (Iscovichy cols., 1987).
tazas por afio (Nomura y cols., 1991).

En el conjunto de las 41 asociaciones presentadas?@hre la base de un solo estudio, no es posible establecer
los Cuadros 4.18.7 y 4.18.8 (sin considerar la Ninguna conclusion.
signficacién estadistica y excluyendo las notas al pie),

donde los diferentes estudios aportaron nimer %"S:ﬂggol:?]'ggtm”igo rsDEClive v Seis de cases v con
disimiles de asociaciones (debido a analisis especifi {; Prosp y y

. . P s de cancer de vejiga han examinado el consumo
por sexo y al examen de diferentes tipos de té y nive ¢ 19

de consumo), cinco de las estimaciones de riesgo f fal de liquidos. En una cohorte de Adventistas del

ron de 1,5 o mayor, 26 estaban entre 0,75y 1,5 (0 S%ptlmo Dia o!_e California, en la q,ue.habla 52 cas_os_c,je
cancer de vejiga, no se observé ninguna asociacion

dijo que no habia asociacion), y 10 fueron de 0,750, " .. o
inferior estadisticamente significativa para el consumo total de
erior. liquidos (Mills y cols., 1991).

Dos eStquiOS han examinqdo especificamente el CorgEn tres de seis estudios de casos y controles, se ob-
sumo de te verde. El estudio de una cohorte de hogy 5 un aumento del riesgo con el consumo elevado
bres japoneses residentes en Hawai no mostro asogidyiquidos totales o bebidas para al menos un subgrupo.
cion (Chyouyy cols., 1993), mientras que en un estudi, n estudio realizado en Dinamarca, se encontré
de casos y controles, llevado a cabo en el Japon, g or incremento del riesgo para hombres que para
observé una disminucion del 50% del riesgo entre Miyyieres, con razones de posibilidades ajustadas en fun-
jeres, pero no en hombres, que siempre habian congyn del habito de fumar de 3,3 (1,4-7,4) (p < 0,05 para
mido “matcha” (té verde en polvo), al comparar cop tendencia) y 1,8 (0,4-7,4) (estadisticamente no signi-
los no consumidores (Ohnoy cols., 1985). (La “match#cativa para la tendencia), respectivamente, para 4 i-
es una forma rara de preparacion del té verde del g§&s/dia 0 mas comparados con menos de 1 litro/dia
pon.) (Jenseny cols., 1986). De forma similar, en Alemania,

Un estudio ecoldgico internacional compard las tasas estudio notificé que habia aumento del riesgo en
de muerte por cancer de vejiga entre 1964 y 1965 yteimbres, pero no en mujeres, con razones de posibi-
consumo anual de té en 20 paises, y no encontré ninigdades ajustadas en funcién del habito de fumar de
na correlacion estadisticamente significativa (Stock4,9 (2,0-12,3) y 0,9 (0,3-2,5), respectivamente, para
1970). 3 litros/dia 0 mas de liquidos comparados con menos
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de 2 litros/dia. Sin embargo, el ajuste en funcién d&ll de liquidos, las asociaciones se atribuyeron funda-
consumo de café y cerveza, asi como de otros facteentalmente a bebidas especificas, entre las que se
res, atenuo en gran medida la asociacion para el corcluyen el agua corriente clorada (Cantor y cols., 1987),
sumo total de liquidos en hombres (Kunzey cols., 199%)la cerveza y el café (Kunze y cols., 1992). General-
Otro estudio muy extenso, realizado en los Estadognte, en los estudios epidemioldgicos, no es posible
Unidos, mostro también un incremento estadisticameketerminar si los constituyentes que se encuentran en
significativo en el riesgo con un consumo total de belidebidas especificas son responsables de las asociacio-
das muy elevado (no se dio la estimacion de riesgags observadas para el consumo total de liquido, o si
esta asociacion parece atribuirse fundamentalmentézal bebidas mas cominmente consumidas estan impli-
consumo de agua corriente clorada (Cantor y colgadas solo debido a su impacto sobre el volumen total
1987). de liquido consumido.

Otros tres estudios de casos y controles no han
notifcado relaciones estadisticamente significativas) resumen, los estudios epidemioldgicos del cancer de
entre el consumo total de liquidos y el riesgo de cancervejiga que han examinado el consumo total de liquidos
de vejiga. Un estudio realizado en Utah (Estados Uni-han encontrado un aumento del riesgo con un consumo
dos) indic6 una razon de posibilidades, ajustada en fun£levado, o bien que no hay relacion. Existe la hipotesis
cién del habito de fumar, de 1,4 (0,9-2,1) para mas ded€ &l menos un mecanismo biologico para explicar
18,5 kg de liquido total por dia, al comparar con 8,2 kg Ct2/quier incremento del riesgo. Sin embargo, perma-
0 menos (Slattery y cols., 1988a). Otro estudio, condu-"¢ S'n.adarar silos responsablc?s qle un aumento

. , " - real del riesgo son el volumen de liquido como tal, o los
cido en el Canada, mostré razones de pos'b'“dad‘?s d?actores inherentes a las bebidas especificas que se
1,0(0,9-1,1) y1,3(0,98-1,6) para un aumento de 1 litro/ consumen cominmente.
dia de liquido total para hombres y mujeres, respectiva-
mente (Risch y cols., 1988). Un estudio llevado a cabosobre la base de estas pruebas, no es posible establecer
en Nueva Orleans (Estados Unidos) no encontrd gran-ninguna conclusion.
des diferencias en la distribucion de la frecuencia del
con los controles (Dunham y cols., 1968).

Se han postulado diversas hipétesis para explicardel8.3.1 Aditivos

incremento del riesgo, que se observé en algunos estgorantes

dios epidemioldgicos, asociado con un mayorconsurﬁgﬂﬁonqce que las aminas arorr:atlcr?l_s, t;lenadlnaEy t2
de liquido total. Una es que el mayor consumo de ligdia™'amina, Son carcinogenos enfa vejiga humana. sta

dos produce distension vesical y, por ello, aplana %ﬂ)nclgsién se der?va de Iainfor.macién'epidemiolégica
urotelio, lo cual puede llevar a un contacto mas inten8gtenida de trabajadores en la industria de colorantes y
y prolongado de las células basales (que se conoce atagustenta por la verificacién expenmenta_l en anima-
son las células diana para la transformacion neoplasit& Sobre todo en perros (en otras especies animales
con cualquier agente productor de cancer que se lgs.tumores aparecen en otras localizaciones) (Kadlubar
cuentre en la orina (Claude y cols., 1986; Kunze y col¥.c0ls., 1991). Enla actualidad, no se producen pigmentos
1992). Los estudios experimentales han mostrado @rpartir de estas materias primas, pero las mismas
aumento en la incidencia de hiperplasia urotelial indudleden surgir como productos secundarios no
da quimicamente y papilomas en ratas con vejigencionales en algunos procesos y contaminar asi el
distendidas debido al consumo elevado de liquidgsoducto a bajas concentraciones. Se han detectado
(véanse Kunze y cols., 1992). vestigios en algunas series de colorantes azoicos,
Alternativamente, las asociaciones para el consurtgtrazina y amarillo atardecer FCF. De acuerdo con

total de liquidos, que se observaron en estudiestos hallazgos, se han realizado las especificaciones
epidemioldgicos, pueden atribuirse al consumo de bepertinentes para los materiales que pueden estar pre-
das especificas que contribuyen grandemente al cepntes en los alimentos dirigidas a regular y limitar su
sumo total de liquidos. Por ejemplo, dos estudios hpresencia en los mismos. En vista de los bajos niveles
mostrado que el consumo total de liqguidos s#e estas aminas en los pigmentos y de la escasa con-
correlacion6 con el consumo de café (r = 0,4-0,6) gentracion de colorantes en los alimentos (tipicamente
agua (r = 0,5) (Jensen y cols., 1986, Slattery y col400-200 ppm), los niveles de contaminantes en los ali-
1988a). De hecho, en dos estudios que notificaron creentos son muy bajos. (La fuente principal de exposi-
cimientos definidos del riesgo con mayor consumo teién humana para estas aminas aromaticas es el humo

425



CaPiTuLO0 4.18 VEJIGA

del cigarrillo, donde se encuentran presentes en un nien el Cuadro 4.18.9 se presentan treinta estudios de
vel de 1-100 ppb [US Surgeon General Report, 1987¢asos y controles de cancer de vejiga; todos examina-
ron algun aspecto del consumo de los edulcorantes ar-

Sobre la base de esta prueba limitada, no es posible tificiales, como el consumo de sacarina, ciclamatos o
establecer ninguna conclusion. ambos combinados; el consumo de edulcorantes de
mesa, bebidas dietéticas o alimentos dietéticos; el con-

Edulcorantes artificiales sumo diario o durante toda la vida; o la duracion del

Entre los principales edulcorantes artificiales se inc'%’onsumo 0 el momento del primer conusmo. El cuadro
yen la sacarina, los ciclamatos, el aspartame y;&lyve |os estudios comprendidos en las revisiones que
acesulfame K. Se ha discutido mucho acerca de si sefialan arriba, asi como estudios posteriores
edulcorantes artificiales juegan un papel en el canceiyqg e |os estudios que aparecen en el Cuadro 4.18.9
de vejiga humana. Esta preocupacion surgid por esfikin mostrado un incremento estadisticamente signifi-
dios experimentales que mostraron una elevacion dec!ﬂivo del riesgo con el uso de al menos un tipo de
|nIC|deSC|§1 d; tumores de vejiga erll ratas expuestas |corante artificial en al menos un subgrupo. Un es-
altas dosis e_sac?rlna tantﬁ en e L_Jltero COMO POSsifio realizado en el Canada mostré un aumento del
riormente (_Nat;]ona_dResgﬁlrcd Cgunm ) 1989)5 iy riesgo asociado con el uso de edulcorantes artificiales,
La sacarina ha sido utilizada durante muchas deqgs ng de bebidas dietéticas, en hombres, pero no en
das_, los ciclamatos se mtrodupron a principios _deI dﬁfujeres (Howe y cols., 1980). Un estudio muy extenso
cenio de 1960 pero fueron rapidamente prohibidos 8\ /ado a cabo en los Estados Unidos, que incluy6 3.010
algunos paises. El aspartame es un edulcorante arfillyos ge z0nas geograficas diferentes, encontré un
cial relativamente nuevo, que se introdujo a comienzg§ento del riesgo con el uso prolongado e intenso de
de la década de 1980 en los Estados Unidos (Natiopg,icorantes de mesa artificiales y de bebidas dietéti-
Research Council, 1989). Debido al prolongado periz ¢ antre mujeres no fumadoras que no tenian ocupa-
do de latencia necesario para que se desarrolle el cagnes de alto riesgo, y entre hombres fumadores

cer de vejiga, los datos epidemiologicos son primarigygoyer y Strasser, 1980). Otro estudio, realizado en el
mente importantes para la sacarina o para la mezclagign o Unido, mostré mayor riesgo para “consumido-

sacarinay ciclamatos, ya que los ciclamatos usualmepig- de sacarina, comparados con “no consumidores”,
se formulan como mezclas con la sacarina. Las PriNGlaro solo entre hombres no fumadores (Cartwright y
pales fuentes de edulcorantes artificiales incluyen lggis | 1981).
bebidas ligeras dietéticas o con pocas calorias, 10pgr otra parte, tres de los 30 estudios del Cuadro
edulcorantes afiadidos directamente a los alimentog ¥ g 9 han mostrado asociaciones protectoras estadis-
bebidas (llamados de ahora en adelante comigamente significativas. Un estudio japonés observo
edulcorantes de mesa) y una variedad de alimentosglie habia disminucion del riesgo asociada con historia
seflados para diabéticos o para adelgazar, en pastgdlgso de sustitutos de azticar en ambos sexos (Morrison
dientes y recubrimientos de medicamentos. y cols., 1982), mientras que estudios conducidos en el
La bibliografia sobre edulcorantes artificiales y @tanada y Dinamarca mostraron una reduccién del ries-
cancer de vejiga ha sido extensamente examinadaggeen muijeres, solo con el uso prolongado de cualquier
llego a la conclusion de que los numerosos estudigso de edulcorante artificial y, en hombres, solo con el
epidemioldgicos no comprobaron que hubiera un adonsumo de bebidas dietéticas (Morgan y Jain, 1974;
mento del riesgo como resultado del uso de edulcorantgsiler-Jensen y cols., 1983).
artificiales en humanos (Matanoski y Elliott, 1981; Entre los muchos datos que aparecen en el Cuadro
National Research Council, 1989; Silverman y cols4,18.9, 72 de las estimaciones de riesgo evalGan el con-
1992). Las revisiones realizadas por el IARC, la OM&umo de edulcorantes artificiales como tales (por ejem-
y el Comité Mixto FAO/OMS de Expertos en Aditivosplo, “edulcorantes artificiales”, “sustitutos del azticar”,
Alimentarios han concluido que los 25 estudios realizgadulcorantes de mesa”, “sacarina’ y “ciclamatos”) y
dos en humanos no mostraron ninguna asociacion gh- el consumo de alimentos o bebidas que contengan
bal entre el uso de sacarina y el cancer en humareitilcorantes artificiales; no puede descartarse el he-
(IARC, 1980, 1987; OMS, 1993). Tampoco se ha oleho de que otros constituyentes podrian explicar algu-
servado ningun riesgo excesivo de cancer de vejiga asociacion con el cancer de vejiga. De estas 72 aso-
entre diabéticos que utilizan a menudo edulcorantegciones, que pertenecen a la categoria de tipo de
artificiales. consumo, nivel de consumo o duracién del consumo,
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CUADRO 4.18.9 CONSUMO DE EDULCORANTES ARTIFICIALES Y RIESGO DE CANCER DE VEJIGA: ESTUDI(
CASOS Y CONTROLES

AJUSTADOS SEGUN

AUTOR, ARO RIESGO RELATIVO SEXOY HABITO OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS EXPOSICION COMPARACION (95% I1€) EDAD  DEFUMAR FACTORES
Morgany Jain, 1974, 74 mujeres Cualquier tipo de edul- Consumo regular prolon- 0,4* S No No
Toronto, Canada corante artificial* gado vs no consumo
158 hombres  Cualquier tipo de edul- Consumo regular prolon- 1,0** S No No
corante artificial* gado vs no consumo
Simony cols., 1975, 134 mujeres® Ciclamato Consumidores vs no con- 1,2 (0,5-2,6)" S No S
Massachusetts y sumidores
Rhode Island, EUA Sacarina Consumidores vs no con- 1,0 (0,5-1,7) S No S
sumidores
Whyndery Goldsmith, 158 mujeres  Edulcorantes artifi- 3 15afiosvsnoconsumo 0,9 (0,1-15,4) S No S
1977,EUA ciales
574 hombres Edulcorantes artifi- 3 15afiosvsnoconsumo 0,9 (0,1-14,8) S No S
ciales
Millery cols., 1978, 77 mujeres Edulcorantes artifi- Consumo regular vs no 09** S No No
Ottawa, Canada ciales regular
188 hombres  Edulcorantes artifi- Consumo regular vs no 11** S No No
ciales regular
Connolly y cols., 100 mujeres  Edulcorantes artifi- Siempre vs nunca 0,7 S No S
1978, Ontario, ciales
Canada 248 hombres  Edulcorantes artifi- Siempre vs nunca 0,9 S No S
ciales
Kessler y Clark, 154 mujeres  Sacarina Consumovsnoconsumo 0,8 (0,5-1,4) S S S
1978, Baltimore, Ciclamato Consumovsnoconsumo 0,6 (0,3-1,1) S S S
EUA Edulcorantes de mesa Alto vs bajo 0,9(0,4-1,9) S S S
Sodas dietéticas car- Alto vs bajo 0,7 (0,3-1,7) S S S
bonatadas
Cualquier bebida die- Alto vs bajo 0,8 (0,3-2,0) S S S
tética
Cualquier alimento  Alto vs bajo 0,9 (0,3-2,6) S S S
dietético
Cualquier producto Alto vs bajo 0,7 (0,3-1,5) S S S
edulcorante no nu-
tritivo
365 hombres  Sacarina Consumovsnoconsumo 1,1 (0,8-1,6) S S S
Ciclamato Consumovsnoconsumo 1,2 (0,8-1,7) S S S
Edulcorantes de mesa Alto vs bajo 1,3(0,7-2,4) S S S
Sodas dietéticas car- Alto vs bajo 0,9 (0,5-1,5) S S S
bonatadas
Cualquier bebida die- Alto vs bajo 1,0 (0,6-1,9) S S S
tética
Cualquier alimento  Alto vs bajo 0,7 (0,4-1,6) S S S
dietético
Cualquier producto Alto vs bajo 1,0(0,6-1,7) S S S
edulcorante no nu-
tritivo
Howe y cols., 152 mujeres  Edulcorantes artifi- 3 7 vs O/dia 12+ S S S
1980, Canada ciales
Bebidas dietéticas  Siempre vs nunca 0,9 (0,2-3,0) S No No
480 hombres  Edulcorantes artifi- 2 9 vs O/dia 28** S S S
ciales
Bebidas dietéticas  Siempre vs nunca 0,8(0,2-3,3) S No No
Morrison y Buring, 155 mujeres?  Sustitutos del azicar Historia de consumo 1,9 (1,0-3,6) S S No
1980, Boston, EUA VS No consumo
polvo 3 3 pag./dia vs no 1,3 S No No
consumo actual
tabletas Consumovsnocon- 0,8 S No No
sumo actual
Bebidas dietéticas  Historia de consumo 1,8 (1,0-3,3) S S No
VS NO CONSUMO
Vs no consumo actual 0,5 S No No
no consumo
Alimentos dietéticos 2 3 porciones/sem.vs 1,4 S No No
no consumo actual
422 hombres  Sustitutos del azicar Historia de consumo 0,9 (0,6-1,3) S S No
VS NO CONSUMO
polvo 3 3 pag./diavsnocon- 1,0 S No No

sumo actual
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CUADRO 4.18.9 (CONTINUACION)

AJUSTADOS SEGUN
AUTOR, ANO RIESGO RELATIVO SEXO Y HABITO OTROS
Y LUGAR NO. DE CASOS EXPOSICION COMPARACION (95% IC) EDAD DE FUMAR FACTORES
tabletas 3 5 tabletas/diavs no 1,3 S No No
consumo actual
Bebidas dietéticas  Historia de consumovs 0,9 (0,7-1,2) S S No
no consumo
3 2 bebidas/dia vs 1,9 S No No
no consumo actual
Alimentos dietéticos 3 3 porciones/ sem. 0,9 S No No
VS No consumo actual
Hoovery Strasser, 3.010 Cualquier formade  Siemprevsnuncacon- 1,0(0,9-1,1)° No
1980, EUA edulcorante artificial sumo
Bebidas dietéticas  Siempre vs nunca con- 1,0 (0,9-1,1) No
sumo de algin edulco-
rante artificial
Edulcorante artificial - Siempre vs nunca con- 1,0 (0,9-1,2)° No Cf Sf
de mesa sumo de algin edulco-
rante artificial
Alimentos dietéticos Siempre vs nunca con- 1,1 (0,9-1,2) No Cf Sf
sumo de algin edulco-
rante artificial
Edulcorante artificial Consumointensotvs  1,5(1,0-2,1) Sf 9 Sf
de mesa+ bebidas  no consumo
dietéticas
563 mujeres  Edulcorante artificial 3 6 consumos/diavs  14* Sf 9 Sf
de mesa nunca de algin edul-
corante artificial
Bebidas dietéticas 3 3 porciones/diavs 1,4 Sf 9 Sf
nunca de algin edul-
corante artificial
1.828 hombres Edulcorante artifi- 3 6 consumos/diavs 1,1% Sf 9 Sf
cial de mesa nunca de algn edul-
corante artificial
Bebidas dietéticas 3 3 porciones/diavs 1,0 Sf 9 Sf
nunca de algin edul-
corante artificial
Wyndery Stellman, 65 mujeres Edulcorantes artifi- Consumo vs nunca 0,6 (0,3-1,4) S No S
1980, EUA ciales
Bebidas dietéticas  Consumo vs nunca 0,6 (0,3-1,3) g No g
302 hombres  Edulcorantes artifi- Consumo vs nunca 0,9(0,7-1,3) 9 No g
ciales
Bebidas dietéticas  Consumo vs nunca 0,9(0,6-1,2) g No g
Cartwrighty cols., 210 mujeres’ Sacarina Consumidoresvsno  1,6(1,3-3,2)**9 S Si No
1981, West consumidores
Yorkshire, 631 hombres® Sacarina Consumidoresvsno  2,2(1,3-3,8)**" Sf Ssh No
Reino Unido consumidores
Mommseny cols., 165hombres  Edulcorantes artifi- nd No asoc. Sf No Sf
1982, Aarhus, ciales
Dinamarca
Najemy cols., 1982, 75 Sacarina Sivsno 1,3(0,6-2,8) Sf No Sf
Nueva Jersey, EUA Bebidas dietéticas  Sivsno 1,2 (0,6-2,1) Sf No Sf
Duracion del consu- ! No asoc. S No S
mo de sacarina
Sullivan, 1982, 3% Bebidas endulzadas " No asoc. No No No
Nueva Orleans, artificialmente
BUAY Duracion del consu- ° No asoc. No No No
mo de bebidas endul-
zadas artificialmente
Edad de comienzodel * No asoc. No No No
consumo de bebidas
endulzadas artifi-
cialmente
Morrisony cols., 142 mujeres! Sustitutos del azicar Historia de consumo 1,1 (0,7-1,7) Sf g No
1982, Manchester, VS N0 CONSUMO
Reino Unido 3 10 tab./dia vs no 23 Si/No No No
consumo
Momento del primer 30-39 afios antesde 0,8 (0,4-1,5) Si/No No No

la entrevista vs no
consumo
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CUADRO 4.18.9 (CONTINUACION)

AJUSTADOS SEGUN

AUTOR, ARO
Y LUGAR

Morrison y cols.,
1982, Nagoya,
Japoén

Marrett y cols.,
1983, Connecticut,
EUA
Moller-Jensen y
cols., 1983,
Copenhague,
Dinamarca

Mommseny cols.,
1983, Aarhus,
Dinamarca
Wynder y cols.,
1985, EUA

NO. DE CASOS

382 hombres

66 mujeres?

223 hombres!

117 mujeres
295 hombres

98 mujeres

290 hombres

47 mujeres

194 hombres

EXPOSICION

Duracién del consumo
de sustitutos del
azlcar

Sustitutos del aztcar

Momento del primer
consumo

Duracion del consu-
mo de sustitutos del
azlcar

Sustitutos del aztcar

Momento del primer
consumo

Duracién del consu-
mo de sustitutos del
azlcar

Sustitutos del aztcar

Momento del primer
consumo

Duracién del consu-
mo de sustitutos del
azlcar

Edulcorante artificial
Edulcorante artificial

Edulcorante artificial

Sacarina
Ciclamatos

Duracién del consu-
mo de edulcorantes
artificiales

Bebidas dietéticas

Alimentos con edul-
corantes artificiales
Edulcorante artificial

Sacarina
Ciclamatos
Duracién del consu-
mo de edulcorantes
artificiales

Bebidas dietéticas
Alimentos con edul-

corantes artificiales
Sacarina

Sacarina

COMPARACION

3 15 afios vs no con-
sumo

Historia de consumo
VS N0 coNsumo

3 10 tab./dia vs no
consumo

30-39 afios antes de
la entrevista vs no
consumo

3 15 afios vs no con-
sumo

Historia de consumo
VS NO coONSUmMo
30-39 afios antes de
la entrevista vs no
consumo

3 6 afios vs no con-
sumo

Historia de consumo
VS N0 cCoONsSumMo
30-39 afios antes de
la entrevista vs no
consumo

3 9 afios vs ho con-
sumo

Alto vs bajo
Alto vs bajo

Siempre vs nunca

3 15 tab./dia vs no
consumo
Consumidores vs no
consumidores
Consumidores vs no
consumidores

3 15 tab./dia vs
nunca

Consumidores vs no
consumidores
Consumidores vs no
consumidores
Siempre vs nunca

3 15 tab./dia vs
nunca
Consumidores vs no
consumidores
Consumidores vs no
consumidores

3 15 afios vs nunca

Consumidores vs no
consumidores
Consumidores vs no
consumidores

Sivs no

nd
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RIESGO RELATIVO
(95% I1€)

0,9

0,9 (0,7-1,3)
0,6

0,9 (0,6-1,3)

0,9

0,5 (0,2-0,9)

0,4 (0,2-0,8)

0,6

0,7 (0,5-0,9)

0,6 (0,4-0,8)
0,5
1,1(0,7-1,8)

0,7 (0,5-1,0)

1,0 (0,6-1,8)
1,5 (0,3-6,8)

1,0 (0,5-2,1)
1,3(0,2-8,1)

0,8 (0,3-2,5)

0,7 (0,2-2,4)
1,7 (0,6-5,3)

0,7 (0,5-1,0)
1,0 (0,5-2,0)

0,7 (0,5-1,0)
0,7 (0,3-2,0)

0,5 (0,2-0,98)

0,3 (0,1-0,8)
1,5(0,7-2,9)

7,5

No asoc.

SEXO Y HABITO OTROS
EDAD DEFUMAR FACTORES

Si/No No No

S S No
Si/No No No
Si/No No No
Si/No No No

S S No
Si/No No No
Si/No No No

S S No
Si/No No No
Si/No No No
Si/No No No
Si/No No No
Si/No S No
Si/No No No
Si/No No No
Si/No No No

S No No
Si/No No No
Si/No No No
Si/No S No
Si/No No No
Si/No No No
Si/No No No

S No No
Si/No No No
Si/No No No

S S S

S nd S



AUTOR, ANO
Y LUGAR

Kabat y cols.,
1986, EUA

Piper y cols.,1986,
Nueva York, EUA

Bravoy cols., 1987,
Madrid, Espafia

Iscovich y cols.,
1987 La Plata,
Argentina
Rischy cols.,
1988, Canada

Slattery y cols,
1988, Utah, EUA
Akdas y cols.,
1990, Turquia
Nomura y cols.,
1991, Hawai, EUA

Venay cols., 1992,
Oeste de Nueva
York, EUA

Momasy cols.,
1994 Francia
meridional

NO. DE CASOS

76 mujeres’

76 hombres!

173 mujeres

406

117

826
mujeres

hombres

419 mujeres +
hombres

195 mujeres +
hombres

66 mujeres?

195 hombres?

351 hombres

219 hombres
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CUADRO 4.18.9 (CONTINUACION)

EXPOSICION

Edulcorantes artifi-
ciales

Bebidas dietéticas
Edulcorantes artifi-
ciales

Bebidas dietéticas
Bebidas endulzadas
artificialmente y/o
edulcorantes de mesa
Edulcorante artificial
Bebidas endulzadas
artificialmente®
Sacarina

Edulcorante artifi-
cial de mesa
Sacarina

Ciclamato

Soda dietética
Edulcorantes artifi-
ciales de mesa
Sacarina

Ciclamato

Soda dietética
Bebidas endulzadas
artificialmente
Edulcorantes artifi-
ciales

Sacarina

Bebidas dietéticas
Sacarina

Bebidas dietéticas

Sacarina

Sacarina

COMPARACION
i

!

J

i

3 100 vs << 100 consu-
mos siempre

nd
nd

nd

Consumo regular vs
no consumo

= 3 consumos/ dia vs
no consumo

=1 consumo/dia vs
no consumo

= 4 consumos/ dia vs
no consumo
Consumo regular vs
no consumo

= 3 consumos/ dia vs
no consumo

= 1 consumo/dia vs
no consumo

= 4 consumos/ dia vs
no consumo

3 7 vs O raciones du-

rante toda la vida/sem.

q

3 6 raciones-afios vs
no consumo

=3 |atas-afios vs no
consumo

3 6 raciones-afios vs
no consumo

= 3 latas-afios vs no
consumo

nd

Alto vs bajo

RIESGO RELATIVO
(95% I€)

No asoc.

No asoc.
No asoc.

No asoc.
1,1(0,7-1,7)
Asoc. positiva

Asoc. positiva

No asoc.

1,2 (0,8-1,8)
1,3 (0,6-2,6)
1,2 (0,3-4,5)
1,9 (0,7-5,4)
1,0(0,7-1,,3)
0,8 (0,5-1,3)
1,4 (0,6-3,8)
0,7 (0,3-1,2)
1,1(0,7-1,6)
Asoc. positiva
0,9 (0,3-2,9)**
0,4(0,1-1,7)**
1,1(0,6-1,9**
1,3(0,7-2,5)**

No asoc.

1,5 (0,8-3,0)

*p £ 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior
** p = 0,05 para la tendencia y/o comparacion del nivel de consumo superior frente al inferior
nd informacién no disponible o no clara en el articulo

& sem. = semana

b asoc. = asociacion

AJUSTADOS SEGUN

SEXOY  HABITO OTROS
EDAD DEFUMAR FACTORES
S S S
S S S
S S S
S S S
S No S
No No No
No No No
S No No
S S S
S S S
S S S
S S S
S S S
S S S
S S S
S S S
S S S
S No No
S S S
S S S
S S S
S S S
S nd S
S S S

¢ Ajustada, pareada o estratificada en funcion de uno o mas de los siguientes aspectos; domicilio urbano/rural; nivel de hospital;
raza; residencia; ocupacion; diabetes mellitus; estado civil; educacién; sobrepeso; dieta; memoria; industria de alto riesgo, a
priori; industria de alto riesgo, polvo o humo; uso de agua de suministro no publico; infeccion de vejiga; grados de escolaridad;
uso de aspirina; consumo de café; habito de fumar; infeccién renal; consumo de café instantaneo; exposicion ocupacional;
region; hospital; estado del cuarto hospitalario; tipo de caso (prevalente vs incidente); zona geogréafica; lugar de nacimiento;
habito de fumar puros cortados en ambas puntas; uso de estrégenos; trabajo industrial; trabajo con materiales quimicos; afio
de la entrevista; codigo telefonico de la zona; fecha de ingreso hospitalario; barrio de residencia; bebedores de café a lo largo
de toda la vida; consumo de especias; ocupacion de alto riesgo para cancer de vejiga; residencia en zona no mediterranea;
consumo no frecuente de espinacas; zanahorias, calabacines; lugar de nacimiento en zona mediterranea; bebedores de alcohol
a lo largo de toda la vida
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CUADRO 4.18.9 (CONTINUACION)

d Cancer del tracto urinario inferior, puede incluir canceres de uréter, pelvis renal y uretra, ademés del cancer de vejiga urinaria

¢ La bebida endulzada artificialmente mas comudn en la zona donde se realizé el estudio es el vino mezclado con “gaseosa”,
compuesta por agua carbonatada mezclada con sacarina y ciclamatos

T Incluye casos prevalentes e incidentes

9 RP solo para mujeres no fumadoras; RP = 1,2 (0,5-2,6) para mujeres fumadoras

" RP solo para hombres no fumadores; RP = 0,9 (0,6-1,3) para hombres fumadores

i No fumadores

i El porcentaje de “nunca consumidores” en los casos fue similar al de los controles

K Incluye sustitutos del azucar, postres dietéticos, bebidas ligeras sin azlcar

! Los valores promedio de afios de consumo de sacarina fueron 6,4 para los casos y 6,3 para los controles

™ RP solo para bebedores de café; RP = 1,2 (0,5-2,7) para bebedores de té

" Diferencia estadisticamente no significativa entre casos y controles para el promedio de vasos/semana

° Diferencia estadisticamente no significativa entre casos y controles para el promedio de afios de consumo

P Diferencia estadisticamente no significativa entre casos y controles para el promedio de edad de comienzo del consumo

9 La cantidad de casos que utilizaron edulcorantes artificiales como sustituto del azucar fue diferente entre casos (19) y
controles (8) (p < 0,05)

" RP calculada a partir de los datos de la publicacién original

s RP similares para mujeres y hombres en el andlisis estratificado

t3 3 raciones de edulcorantes de mesa y 3 2 bebidas dietéticas por dia 0 3 6 raciones de edulcorantes de mesa y al menos una
bebida dietética por dia

U RP = 2,7 (p < 0,01) entre mujeres no fumadoras que no tienen ocupaciones de alto riesgo para 3 2 consumos por 3 10 afios

V' RP = 3,0 (p < 0,05) entre mujeres no fumadoras que no tienen ocupaciones de alto riesgo para 3 2 consumos por 3 10 afios

WRP = 1,9 (p < 0,01) entre hombres que fumaban mas de 40 cigarrillos por dia

* RP = 2,6 (p < 0,01 entre hombres que fumaban mas de 40 cigarrillos por dia

Y Este estudio form6 parte de un estudio colectivo realizado por Hoover y cols., 1980, registrado también en este cuadro

10razones de posibilidades fueron de 1,5 o superiofesnbres y mujeres por separado, aunque no es eviden-
(o se dijo que eran “asociaciones positivas”); 49 esti® la existencia de un patron de asociaciones fuertes
ban entre 0,75y 1,5 (o0 se dijo que “no habia asoci@n ninguna direccion) para ningun sexo.
cién”), y 13 fueron de 0,75 o inferiores. Un estudio ecolégico efectuado en Dinamarca centro
Al menos cuatro estudios han intentado examinar lag atencion en la exposicion in Gtero a la sacarina. No
asociaciones para la sacarina y los ciclamatos por se-observé mayor incidencia de cancer de vejiga entre
parado. Estos estudios se llevaron a cabo en los Estaa cohorte de personas que nacieron entre 1941 y
dos Unidos poco después de la prohibicion de 13945, una época de alto consumo de sacarina debido a
ciclamatos o en paises donde no estaban prohibid@sescasez de azlcar durante la Segunda Guerra
(Simon y cols., 1975; Kessler y Clark, 1978; MollerMundial, al comparar con personas nacidas entre 1931
Jenseny cols., 1983; Risch y cols., 1988). En ninguyd 940, en el periodo de preguerra, cuando el consumo
de estos estudios fue evidente la relacion con el candersacarina era muy inferior (Jenssen y Kamby, 1982).
de vejiga para cualquiera de estas sustancias. Tres gsa preocupacion acerca de la sacarina surgio debido
tudios han examinado la duracion del consumo de lagjue la administracion alimentaria de altas dosis (5%
edulcorantes artificiales; las razones de posibilidades’%) a ratas durante dos generaciones produjo un
oscilaron entre 0,5y 0,9 (generalmente estadisticameatenento significativo en la frecuencia de cancer de
no significativas) por al menos quince afios de uso,\djiga, particularmente en machos (IARC, 1980). La
comparar con no consumidores (Wynder y Goldsmiteacarina no es mutagénica en la mayoria de los ensa-
1977; Morrison y cols., 1982; Moller-Jensen os a corto plazo (IARC, 1980; 1987; Coheny Ellwein,
cols.,1983). Un estudio conjunto, realizado en el Reid®94), pero en un ensayo de transformacion de células
Unido y el Japdn, examiné el momento en que se utilik vitro se ha demostrado que es cocarcinogénica (\West
zaron por primera vez los sustitutos del azlcar. Enyetols., 1994).
Reino Unido, no se observé asociacion con el primerLa sacarina se une a las proteinas urinarias, elevan-
consumo 30 a 39 afios antes de la entrevista, al comgh@-asi la precipitacion y la cristalizacion que ocurren
rar con los que no consumieron; en tanto en el Japérasionalmente en las ratas controles macho. Se ha
un primer uso temprano se asocié con una disminucigngerido que los cristales de silicato tienen efectos
del riesgo (Morrison y cols., 1982). Muchos de los esitotoxicos sobre las células uroteliales (Coheny Ellwein,
tudios del Cuadro 4.18.9 presentaron resultados pd94). Debido a que la orina humana tiene muy poca
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cantidad de proteina y menos sodio que la orina de radietas normales, probablemente no tenga relacion con

tas, se considera altamente improbable que se forme! riesgo de cancer de vejiga.

cristales de silicato por la ingestion normal de sacarina . o

sédica (Cohen y Ellwein, 1994). Asi, la carcinogenicidad -as Pruebas basadas en informacion epidemiologica,

positiva y la promocién tumoral en ratas, pero no en MEnOs nUmerosas pero consistentes, muestran que.?l

ratones o hamsters, parece ser el resultado de cambioccsonsumO de C'Clamatos po&b!gmente no tenga relacion
R . . on el riesgo de cancer de vejiga.

en el pH urinario y en los niveles de sodio que alteran

especificamente la fisiologia del tracto urinario de 1as | 55 pruebas que relacionan el consumo de aspartame o

ratas (Fukushima y cols., 1986; Cohen y cols., 1991). acesulfame K y el cancer de vejiga son limitadas; no es

Sin embargo, la sacarina puede reemplazar a la insulin@osible establecer ninguna conclusion.

como factor de crecimiento en el cultivo de células de

piel humanay, por tanto, su actividad biolégica no pué-18.3.2 Contaminantes

de ser completamente descartada (West y cols., 19%{;'0'”05 en el agua

. ., . rocarburos clorados
Sobre la base de la informacion examinada hast A 1991 el IARC examing la relacién entre el agua

fecha, el Comité Mixto FAO/OMS de EXpertos eny,rada y el riesgo de cancer de vejiga. Un estudio de
Aditivos Alimentarios establecio que no es apropiadQ,qrte (wilkins y Comstock, 1981) mostré riesgos ele-
considerar que los tumores de vejiga inducidos en rafagy s estadisticamente no significativos, tanto en hom-
machos por el consumo de sacarina sédica sean relesc (RR = 1,8; 0,8-4,8) como en mujeres (RR = 1,6:
vantes para evaluar los peligros toxicologicos en hs g 3y pos estudios de casos y controles que utiliza-
manos (OMS’ 1993). _ . ron la determinacion de los niveles de exposicion indi-
Los ciclamatos se asociaron originalmente con Gly a1 notaron riesgos elevados de cancer de vejiga en
cancer de vejiga en ratas machos luego de eStuq"Rﬁjeres (RP =3,2; 1,2-8,7), pero no en hombres (Can-
realizados con mezclas de ciclamatos y sacarina. P&ﬁ-y cols., 1987), y en ambos sexos juntos (RP = 1,6
teriormente, varios estudios de carcinogenicidad efec-_, 1) (iierler y cols., 1988). Cuatro estudios de c’a-’
tuados en ratas no confirmaron esta asociacion, ¥ i v controles, que utilizaron la definicion de exposi-
se ha observado aumento en los tumores de Vejiga tdh hasada en la comunidad, no mostraron asociacio-
estudios de carcinogenicidad en ratones. Luego d&l&; entre el agua clorada y el riesgo de cancer de veji-
administracion oral a dos cepas de ratones, se 0bSeMOyijizando una variedad de comparaciones de expo-
un incremento en la incidencia de linfosarcomas solg.;)\as (Brenniman y cols., 1980; Gottlieb y cols., 1982;
en hembras de una cepa. EI IARC (1987) clasificos, g y Kanarek, 1983: Zierler y cols., 1986). Seis
los ciclamatos como miembros del Grupo 3 debido aly jios de correlacién no hallaron ninguna asociacién
inadecuado de las pruebas de carcinogenicidad en fjsls 5 y cols., 1982: Tuthill y Moore, 1980: Isaacson y

manos y a las limitadas pruebas de los estudios expefjjs  1983), o bien mostraron riesgos poco elevados

mentales. (DeRouen y Diem, 1977; Kuzmayy cols., 1977; Cantor

_ El Comité concluy6 que la informacion existente ng .o|s 1978) en varias comparaciones de agua clorada
indicaba que los ciclamatos produjeran un resd®n no clorada

carcinogénico en humanos y los clasificaron como ADI

de 0-11 mg/kg basaqos enun nivel de.“no efgcto" P35 pruebas sugieren que beber agua clorada puede

un resultado no carcinogenico, la atrofia testicular. Sin 5ymentar el riesgo de cancer de vejiga pero son, adn,
embargo, bajo la Clausula Delaney, se solicit6 a la Ad-insuficientes.

ministracién de Alimentos y Medicamentos (FDA) de

los Estados Unidos que se prohibiera el uso de #48.3.3 Coccidn

ciclamatos en ese pais. Bajo esa misma legislacion/lgnentos fritos _ _ _ )
FDA deberia haber prohibido también el uso de la sdh estudio prospectivo realizado en Hawai mostr6 un

carina; sin embargo, el Congreso de los Estados UHRSJO refativo de 2,6 (0,6-10,4) entre hombres que con-
dos aprob6 una legislacién que impuso una moratorig4Mian hortalizas fritas cinco o mas veces por semana,
la prohibicién de la sacarina como aditivo de los alfl Comparar con una vez o menos por semana (p = 0,06

mentos. para la tendencia) (Chyou y cols., 1993).
Un estudio sueco de casos y controles (Steineck y
Sobre la base de la gran cantidad de informacion cols., 1990), que midi6 el consumo de varios alimentos

epidemioldgica, las pruebas demuestran que el consu-  fritos, encontrd riesgos elevados no solo para carnes
mo de sacarina, en las cantidades que se consumen en fritas sino también para huevos fritos, patatas fritas y
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en salsa; los individuos con el mayor consumo de estoSi el consumo elevado de alimentos fritos aumenta el
alimentos, combinados, tenian una RP de 2,4 (1,4-4/23sgo, las aminas heterociclicas son las candidatas mas
La asociacion no cambid luego de ajustar en funci@mobables. Las aminas heterociclicas son carcinégenos
del consumo de grasas. Un estudio de casos y confietentes, y se encuentran en las carnes fritas o asadas
les llevado a cabo en el estado de Washington (Estaggsa parrilla) (Wakabayashi y cols., 1992) (véase el
Unidos) observo, de forma similar, un fuerte aument@pitulo 7.7 para un anélisis detallado). Un reciente
en el riesgo asociado a un incremento del consumoglgydio experimental demostré la carcinogenicidad de
alimentos fritos; RP = 2,2 (1,3-4,0) (p = 0,006 para lgs aminas heterociclicas en la vejiga urinaria de ratas

tendencia) para un consumo mayor de dos veces Richos pero no en hembras (Takahashi y cols., 1995).
semana comparado con ninguno (Bruemmer y cols.,

1996). Un estudio de casos y controles efectuado en

Nueva York (Estados Unidos) (Venay cols., 1992) notd

también un aumento estadisticamente significativo dels pruebas sugieren que el consumo de alimentos fritos
riesgo con el consumo de salsas, pero no mostré datoguede aumentar el riesgo de cancer de vejiga pero son,
de importancia. aun, insuficientes.
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