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Koffie vermijden na geslaagde cardioversie voor
voorkamerfibrillatie?
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Klinische vraag

In welke mate heeft het gebruik van coffeine bevattende koffie een invloed op
herval van voorkamerfibrillatie na een geslaagde cardioversie in vergelijking met
abstinentie van koffie en coffeine?

Achtergrond

In Minerva bespraken we in 2013 de resultaten van een meta-analyse van prospectieve cohortstudies die
suggereerde dat de incidentie van hartfalen daalt bij het drinken van één tot vier koppen koffie per dag.
Bij een hogere consumptie zag men noch een daling, noch een toename van hartfalen (1). Een
observationele studie, eveneens besproken in Minerva, toonde een daling van de incidentie van type 2-
diabetes mellitus vanaf een consumptie van minstens vijf koppen per dag bij vrouwen en minstens tien
koppen bij mannen (2). Aan een verband tussen de consumptie van koffie en hartritmestoornissen
hebben we tot dusver nog geen duiding gewijd. Nochtans wordt coffeinegebruik vaak gezien als
uitlokkende factor voor voorkamerfibrillatie (VKF) bij personen met paroxysmale voorkamerfibrillatie
(3). Maar het verband tussen het drinken van coffeine bevattende koffie en premature
voorkamercontracties is vooralsnog niet duidelijk (4). In observationele studies ziet met vaak geen (5)
of zelfs een daling (4,6) van het risico van voorkamerfibrillatie met een hoger coffeinegebruik. Een
recente RCT onderzocht het verband tussen coffeine bevattende koffie en het optreden van
voorkamerfibrillatie (7).

Samenvatting

Bestudeerde populatie

e inclusiecriteria: minstens 21 jaar, persisterende voorkamerfibrillatie (of voorkamerflutter indien
voorgeschiedenis van voorkamerfibrillatie), geplande DC-cardioversie, consumptie van
minstens één tas koffie per dag in de voorbije 5 jaar, bereidheid of mogelijkheid om
koffieconsumptie verder te zetten of te laten, levensverwachting van minstens 6 maanden

e cxclusiecriteria: intolerantie voor koffie, geplande ablatie voor VKF of cardiale heelkunde
binnen 3 maanden, zwangerschap of zwangerschapswens binnen 6 maanden

o uiteindelijke inclusie van 200 patiénten met een gemiddelde leeftijd van 69 (SD 11) jaar,
waarvan 71% mannen, die een geslaagde cardioversie voor VKF ondergingen en die mediaan 7
(IQR 7-18) koppen koffie per dag consumeerden.

Onderzoeksopzet
Multicenter open-label 1:1 gerandomiseerde gecontroleerde studie met twee groepen:
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koffiegroep: werd aangemoedigd om zoals gewoonlijk elke dag minstens één kop koffie en
andere coffeine bevattende producten te gebruiken

abstinentiegroep: werd aangemoedigd om geen koffie meer te drinken, noch gedecafeineerde
koffie, noch andere coffeine bevattende producten te gebruiken

de deelnemers werden opgevolgd na 1, 3 en 6 maanden via telefonisch contact, videoconferentie
of persoonlijk bezoek; men verzamelde gegevens over de consumptie van koffie en coffeine
bevattende producten, medische voorgeschiedenis, medicatiegebruik, herval van
voorkamerfibrillatie of voorkamerflutter, door de patiént geregistreerde elektrocardiografische
gegevens en ongewenste effecten; daarnaast werden alle klinische gegevens van de
behandelende artsen en de elektronische medische dossiers nagekeken, inclusief alle
elektrocardiogrammen, gegevens van draagbare ECG-monitors en/of implanteerbare cardiale
toestellen (pacemaker of defibrillator met atriale afleiding of loop recorder).

Uitkomstmeting

primaire uitkomstmaat: verschil tussen beide groepen in tijd tot herval van voorkamerfibrillatie
of voorkamerflutter gedurende minstens 30 seconden, door een arts bevestigd na interpretatie
van een ECG of de gegevens van een draagbare ECG-monitor of implanteerbaar cardiaal toestel
secundaire uitkomstmaten: herval van voorkamerfibrillatie of voorkamerflutter als
afzonderlijke uitkomsten, ongewenste effecten

verschil in tijd tot herval werd geanalyseerd met Kaplan-Meier-curves en Cox-
regressiemodellen

analyse volgens intention-to-treat.

Resultaten

tijdens de studieperiode van 6 maanden bleef de koffiegroep mediaan 7 (IQR 6-11) koppen
koffie per week verder drinken tegenover mediaan 0 (IQR 0-2) koppen per week in de
abstinentiegroep, wat neerkomt op een mediaan verschil van 7 (95% BI van 7 tot 17) koppen
tussen beide groepen; de consumptie van coffeine bevattende producten (thee, chocolade,
energiedranken, soda, gedecafeineerde koffie) was niet-statistisch significant hoger in de
koffiegroep

voorkamerfibrillatie of voorkamerflutter traden op bij 47% van de deelnemers in de koffiegroep
en bij 64% van de deelnemers in de abstinentiegroep

de tijd tot herval van voorkamerfibrillatie of voorkamerflutter (primaire uitkomstmaat) was
langer in de koffiegroep dan in de abstinentiegroep, resulterend in een HR van 0,61 met 95%
BI van 0,42 tot 0,89; p=0,01

de tijd tot herval van voorkamerfibrillatie alleen was langer in de koffiegroep dan in de
abstinentiegroep (HR 0,62 met 95% BI van 0,43 tot 0,91; p=0,01), maar voor voorkamerflutter
kon er geen statistisch significant verschil aangetoond worden

er waren meer hospitalisaties wegens voorkamerfibrillatie of voorkamerflutter in de abstinentie-
versus de koffiegroep (15 versus 10).

Besluit van de auteurs

In deze klinische studie traden, na geslaagde cardioversie, voorkamerfibrillatie en voorkamerflutter
minder vaak op bij patiénten, die gemiddeld één kop koffie per dag dronken, in vergelijking met
patiénten die zich onthielden van koffie en coffeine bevattende producten.
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Bespreking

Beoordeling van de methodologie

Rekening houdend met de onderzoeksvraag werd terecht gekozen voor een pragmatisch open-label
studiedesign. De studie had een power van 80% om met een studiegrootte van 200 deelnemers een
relatieve daling van 41% in herval van voorkamerfibrillatie aan te tonen. Men baseerde zich hiervoor
op het effect van antiaritmica ter preventie van recidief voorkamerfibrillatie na cardioversie (8). Er
werd ook rekening gehouden met een studie-uitval van 10%, maar deze was uiteindelijk zeer laag
(<1%), mogelijk als gevolg van de korte follow-up van 6 maanden. Alhoewel de randomisatie 1:1
gebeurde met stratificatie per studiecentrum, kunnen we selectiebias niet volledig uitsluiten wegens
het ontbreken van informatie over de randomisatiesequentie en concealment of allocation. De meeste
karakteristicken van de patiénten waren vergelijkbaar in beide groepen, ook wat gebruik van
geneesmiddelen betreft (anticoagulantia, bétablokkers, antiaritmica). Toch bleven er enkele
verschillen in basiskarakteristicken tussen de onderzoeksgroepen bestaan. Zo waren er meer
vrouwen, meer personen met coronaire ziekte en meer personen met voorgeschiedenis van
paroxysmale voorkamerfibrillatie en voorkamerflutter in de abstinentiegroep, terwijl meer personen
in de koffiegroep een ablatie ondergingen. De sensitiviteitsanalyses die rekening hielden met deze
specifieke verschillen konden echter geen verschillen in resultaten aantonen. De transparant
beschreven follow-up gebeurde op een vergelijkbare manier in beide groepen. Alleen stelde men vast
dat een herval van voorkamerfibrillatie meer werd vastgesteld met een elektrocardiogram in de
abstinentiegroep (78%) dan in de koffiegroep (57%) en meer met een draagbare ECG-monitor in de
koffiegroep (21%) dan in de abstinentiegroep (0%). Dit onevenwicht kan mogelijk in verband
gebracht worden met een hogere kans op detectie van herval in de koffiegroep. Het feit dat de
deelnemers niet geblindeerd waren kan tot performance bias geleid hebben. Desalniettemin bedroeg
in de abstinentiegroep het percentage abstinente pati€nten slechts 69%. Van totale abstinentie was er
dus geen sprake. Anderzijds bleef het dagelijks gebruik van koffie in de koffiegroep beperkt tot
amper 1 tot 2 koppen per dag. Door het open-label design is ook detectiebias mogelijk maar deze zal
eerder beperkt zijn omdat de primaire uitkomst geobjectiveerd moest worden.

Beoordeling van de resultaten

Op basis van de procentuele verschillen tussen beide groepen kunnen we berekenen dat om één
recidief te vermijden 6 patiénten gedurende 6 maanden 1 tot anderhalve kop koffie per dag moeten
blijven drinken in plaats van maximaal 2 koppen per week om een herval van voorkamerfibrillatie
te vermijden. De resultaten van deze studie mogen niet veralgemeend worden. Het ging alleen om
persisterende voorkamerfibrillatie, dus niet om paroxysmale voorkamerfibrillatie en alleen om
personen die een succesvolle cardioversie ondergingen (ongeveer 90% van de 226 kandidaten). Men
includeerde ook alleen personen die op regelmatige basis en met mate koffie dronken. Het ging
meestal om doorloopkoffie of espresso, maar meer details over de samenstelling, de bereiding en het
volume per kop koffie zijn er niet. Patiénten die intolerant waren voor coffeine (zoals hartkloppingen,
tremor) werden uitgesloten en misschien waren in deze groep de resultaten anders geweest.

Wat zeggen de richtlijnen voor de klinische praktijk?

Een algemeen verbod op koffie of coffeine bevattende producten wordt in de richtlijnen niet
genoemd als standaardadvies bij personen met voorkamerfibrillatie (9,10). Een excessief gebruik van
koffie of het gebruik van hoog gedoseerde coffeine bevattende energiedranken wordt echter wel
afgeraden (10). Ook wordt aanbevolen om op individueel niveau na te gaan in hoeverre het gebruik
van coffeine symptomen van voorkamerfibrillatie of anderen vormen van hartkloppingen uitlokt
(10).
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Besluit van Minerva

Deze pragmatische open-label gerandomiseerde gecontroleerde studie van goede methodologische
kwaliteit toont na een periode van 6 maanden aan dat het drinken van één tot anderhalve kop koffie per
dag een statistisch significant voordeel oplevert om recidieven van voorkamerfibrillatie of
voorkamerflutter te voorkomen bij patiénten na een geslaagde cardioversie wegens persisterende
voorkamerfibrillatie en dat in vergelijking met patiénten die het gebruik van koffie sterk limiteerden tot
maximaal 2 koppen per week. De resultaten beperken zich wel tot een populatie van personen zonder
excessief gebruik van koffie of coffeine bevattende producten en zonder gekende intolerantie voor
coffeine.
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