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Estudio comparativo del uso de vitamina E versus medicamentos
hormonales en el manejo inicial de los cambios

fibroquisticos mamarios

M.C. Ivin Valencia Lierena,* M.C. Pablo Valencia Llerena*

RESUMEN. El cambio flbrogquistico es la patologia
benigna més comiin de la glindula mamaria femenina.
Los sintomas y signos incluyen mastalgla, hipersensibili-
dad y nodularidad. Se cree que participan factores hor-
monales y dietéticos en su desarrolle. Comparamos la
respuesta clfnica del dolor a la palpacién y de la explora-
cién mamaria durante 4 meses con los tratamientos del
grupo A (dieta libre de metilxantinas y baja en grasa),
grupo B (danazol 200 mg al dfa) y del grupo C (vitamina
E 400 UI cada 8 horas). Se examinaron a las pacientes a
los 2 y 4 meses de tratamiento. Se solicitd un ultrasonido
mamarie al inicio y al final del estudio. No se observd
ninglin cambio subjetivo ni objetivo en el grupo A. El
tratamiento B produjo una disminucién progresiva esta-
disticamente significativa (p < 0.05) tanto del dolor a la
palpacién como en la intensidad de los hallazgos fisicos
{p < 1,005). El tratamiente C disminuyd el dolor a la pal-
pacién, de una manera estadisticamente significativa (p
< 0.05), y ademds, produjo una mejoria de los hallazgos
fisicos que Fue estadisticamente significativa (p < 0.05). A
pesar de esia mejoria producida por la vitamina E se de-
mostrd que ia disminucion, tanto del dolor como de la in-
tensidad de los hallazgos fisicos, es m#s rdpida y mis in-
tensa con el danazol. Concluimos que la vitamina E re-
duce la sintomatologia eficazmente, pero no es superior
a los medicamentos hormonaies en el manejo inicial de
los cambios fibroquisticos mamarios.

Palabras clave: vitamina E, hormenas, enf. fibroquis-
tica, mamsa.

El cambio fibroguistico mamario®® constituye la lesién
benigna mds frecuente de la glandula mamaria femenina.
La incidencia es mas alta en los aiios reproductivos de la
mujer, afectando hasta al 50% de ellas." Se define este tras-
tomo como una reaccidn exagerada del tejido mamario a los
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SUMMARY. Fibrocystic changes are one of the most
frequent benign pathology of the women breast. Signs
and symptoms include breast pain, tenderness and nodu-
larity. Hormonal and dietary factors are suggested in the
etiology. We compare the treatment response in a period
of 10 months on 3 groups of patients. Group A conirol
group (general measurements and methylxanthines res-
trictions), group B (danazol 200 mg/daily) and group C
(vitamin E 400 Ul three times a day). Group A shows no
improvement of pain at palpation and on nodularity,
group B shows a stadistical improvement of the pain and
of nodularity (p « 0.05), group C shows a statistical signi-
ficant improvement of pain and nodularity (p < 0.05).
Patients on danazol shows a more rapidly improvement
of theirs symptoms and we think this should be the initinl
treatment for patients with fibrocystic changes.

Key words: vitamin E, hormons, fobrocyst disease,
hreast.

cambios ciclicos ascendenies y descendentes de las hormo-
nas.* A pesar de esia definicién, no se ha llegado hasta el
momento a establecer con precisidn el mecanismo fisiopa-
toldgico mediante ¢l cual las supuestas alleraciones endocri-
nas predisponen a desarrollar esta patologia.

Las diversas estructuras que contforman el tejide mama-
rio estin sujetas en las diferentes etapas de su desarrollo af
influjo neurcendocrino constituido por los estrégenos y pro-
pesterona. Los esirdgenos facilitan el crecimiento de los
conductos mamarios y del estroma periductal, mientras que
la progesterona es responsable del desarrollo de las estructu-
ras lobulares y alveolares de las glindulas mamarias.” Se
postula que el mecanismo intrinseco para e] desarrollo de
esta patolagia es un desequilibro neuroendocrino hipotdla-
mo-hipofisiario que provocaria principalmente una dismi-
nucién del tono dopaminérgico a nivel hipotaldmico, lo que
a su vez alteraria ¢l biorritmo de produceidn de prolactina
causando niveles elevados de esta hormena, lo cual favore-
ceria el desarrollo de insuficiencia litea, observada casi en
el 70% de estas pacientes.” La insuficiencia litea mantiene
el tono dopaminérgico alterade provocandoe, consecuente-
mente, una alteracién en la proporeidn relativa entre estrd-
geno y progesterona.”

Por estas razones se cree que los cambios observados en
esta patologia se deben o un descenso absoluto o relativo en
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la produccion de progesterona ¢ a un aumento de los niveles
de estrégenos.

Se han observado niveles altos de prolactina en el 5 al
30% de las pacientes con cambios fibroquisticos, el cual po-
dria explicar el aumento relativo de estrégenos. Sin embar-
go, se acepta actualmente que las concentraciones séricas
de prolactina se encuentran entre los valores de referencia
en las pacientes con cambios fibroquisticos. De igual mane-
ra se acepta que la prolactina protege contra el desarrollo de
esta patologia.** Estos hechos ponen en duda la validez del
uso de agonistas dopaminérgicos en el manejo de los cam-
bios fibroquisticos."?

Asi mismo, se encuentran niveles séricos normales o
aumentados de estrégenos, mientras que en el tejido ma-
mario se observan niveles de estrégenos aumentados, por
lo que otro mecanismo alterno como responsable de esta
enfermedad es que exista una mayor respuesta del tejido
mamario a los estrogenos debido a cambios en la concen-
tracion de receptores o por aumento de la sintesis de facto-
res de crecimiento en respuesia a los estrégenos, procesos
que facilitarian ¢l desarrollo de un cambio proliferativo lo-
calizado.

Algunos autores piensan que las metilxantinas de la die-
ta influyen en el desarrollo de esta patologia. Las metilxan-
tinas inhiben la accidn de las fosfodiesterasas del AMPc y
del GMPc, lo cual conduce a la acumulacién intracelular de
AMPc y GMPc. Estos mediadores estimulan de manera ex-
cesiva la actividad metabélica de la célula y aceleran la pro-
duccién de productos celulares como tejido conectivo y de
quistes. Con base en este razonamiento se recomendd dieta
libre de metilxantinas y baja en grasa como tratamiento de
esta patologia, pero con el paso del tiempo y en estudios
cientitficos, esta practica no ha logrado demostrar su validez,
aunque se sigue recomendando.>”'*

El tratamiento inicial de esta patologia ha intentado por
mucho tiempo englobar las diversas teorias sobre su proba-
ble etiologia. Se recomiendan medidas de higiene, como el
uso de un sostén adecuado, reducir la ingesta de sal antes de
la menstruacion, etc.'*" El tratamiento médico no estd del
todo estandarizado. Asf, se ha utilizado progesterona como
tratamiento de la insuficiencia kitea coexistente en la mayo-
ria de las pacientes; se han usado agonistas dopaminérgicos
{bromocriptina) con el fin de corregir el tono disminuido y
regresar a la normalidad la prolactina y a su vez la propor-
cién estrégeno/progesterona; se ha tratado con antiesirége-
nos (tamoxifeno), derivados 19 nor-testosterona, antiinfla-
matorios no esteroideos, andrégenos (danazol)t45# 111417 an-
ticonceptivos orales, y vitaminas A, B6 y E.>%1%'5'7 Estos
tratamientos han side sometidos tanto a estudios que de-
muestran su eficacia, como a otros estudios en los que se
pone en tela de juicio su utilidad clinica. Ultimamente se ha
propuesto a la gestrinona como tratamiento efectivo.**

Presentamos en este estudio los resultados obtenidos en
el manejo inicial de los cambios fibroquisticos mamarios
comparando el uso de vitamina E contra una dieta libre de
metilxantinas y baja en grasas y contra danazol.
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Material y método

Se estudiaron prospectivamente, entre el 1 de octubre de
1995 y el 10 de junio de 1996, 50 pacientes que acudieron al
servicio de Consulta Externa de Ginecologia del Hospital
Central Militar con el diagnéstico clinico y ultrasonografico
de cambio fibroqufstico mamario. Se asignaron 14 pacientes
aleatcriamente al grupo A, manejado con dieta libre de me-
tilxantinas y baja en grasas; el grupo B se compuso de 14
pacientes, las cuales se trataron con 200 mg de danazol al
dia; y con 22 pacientes se formé el grupo C, manejado con
vitamina E 400 UI tres veces al dia.

Se valoré el grado de dolor que las pacientes refirieron
durante la palpacién de los senos con una escala de 0 puntos
(ausencia de dolor) hasta 10 {dolor incapacitante) y se for-
maron los siguientes rangos de severidad: 0 sin dolor; 1-3
dolor leve; 4-7 dolor moderado y 8-10 dolor severo.

Los hallazgos de la exploracion fisica de cada cuadrante
se cuantificaron en una escala de 0 a 3, donde 0 representa-
ba tejido mamario normal, | nodularidad fina y leve, 2 no-
dularidad moderada y 3 cuando la nodularidad era irregular
y severa. La mdxima puntuacidn posible fue 24. La puntua-
cién obtenida al sumar todos los cuadrantes de ambos senos
la denominanos “indice mamario”. Con esta escala se for-
maron los siguientes rangos de intensidad: 0 normal; 1-8 en-
fermedad leve; 9-16 enfermedad moderada; y 17-24 enfer-
medad grave,

Se realiz6 interrogatorio completo y exploracion fisica
completa al inicio del estudio y se solicité un ultrasonido
mamario inicial. El seguimiento se hizo cada dos meses y al
cuarto mes de tratamiento se solicitd otro ultrasonido ma-
mario.

Resultados

Las edades de las pacientes en los tres grupos se demues-
tran en el cuadro I. El andlisis de varianza demostré que p
< 0.05 por lo que los grupos son homogéneos y elegidos al
azar. En el cuadro 2 se observa la distribucién de la grave-
dad del dolor a la palpacién de los tres grupos al inicio del
estudio. Los grupos al inicio del tratamiento presentan ca-
racteristicas similares. Con estos datos realizamos el estudio
partiendo de la base de que contamos poblaciones iguales.

Al analizar los datos se observa que en el grupo A el do-
lor a la palpacién permanece sin cambio al final del trata-
miento, mientras que en los grupos B y C se observa dismi-
nucién del dolor al final del tratamiento. El grupo B al final
del tratamiento presenta una disminucién de la intensidad
del dolor con una tendencia progresiva en el transcurso del
tiempo que es estadisticamente significativa (p < 0.05)
(Cuadre 3). La gravedad del dolor a la palpacion en el gru-
po C presenta una disminucién de la intensidad que repre-
senta diferencia estadistica significativa (Cuadro 4).

Al analizar los datos obtenidos en lo que respecta al indi-
ce mamario observamos gue las pacientes del grupo A no
presentaron ningin cambio en la intensidad de los cambios
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Cuadro 1. Edades en afios de las pacientes de los
tres grupos de estudio

Grupe A Grupo B Grupo C
No. de pacientes 14 14 22
Media 335 32 36
Desviacién estandar + 11,01 + 10,06 +10.63
Mediana 34 35.5 31
Moda 40 41 29

Cuadro 2. Distribucién del dolor a la palpacion al inicio del estudio

Cuadro 5. Evolucién del indice mamario en el grupe B

Inicio 4 meses
Normal 0 4
Leve 5 10
Moderado 9 0
Severo 0 0
No. pacientes 14 14

x % cuadrada p < 0.005.

Cuadro 6. Evolucién del indice mamario del grupo C

Grupo A Grupo B Grupo C Inicio 4 meses
Sin dolor 2 0 2 Normal 0 3
Leve 4 7 4] Leve 14 17
Moderado 2 3 8 Meoderado 8 2
Severo 6 4 6 Severo 0 0
No. pacientes 14 14 22 No. pacientes 22 22

Cuadro 3. Evolucién del dolor a la palpacién en el grupo B

Inicio 4 meses
Sin dolor 0 8
Leve T 4
Moderado 3 2
Severo 4 0
No. pacientes 14 14

1% cuadrada p <0.05.

Cuadro 4. Evolucién del dolor a la palpacién en el grupe C

Inicio 4 meses
Sin dolor 2 10
Leve 6 7
Moderado 8 3
Severo 6 2
No. pacientes 22 22

%2 cuadrada p < 0.05.

fisicos. El grupo B presentd una marcada disminucion de la
intensidad del indice mamario en los cuatro meses de trata-
miento, la cual es estadisticamente significativa (p < 0.005)
(Cuadro 5). De igual manera en el grupo C se observa una
tendencia progresiva hacia la mejoria al finalizar los cuatro
meses de tratamiento (p < 0.05) (Cuadro 6).

Discusion

Con base en los resultados obtenidos y los referidos en
la literatura parecen ser poco iitiles las restricciones dieté-
ticas en el manejo inicial de los cambios fibroquisticos
mamarios. Sin embargo, suspender el consumo excesivo
de metilxantinas y llevar una dieta baja en grasas es un
buen consejo para nuestras pacientes ya que hay otras pa-

REV SANID MILIT MEX 1896; 50(6): 220-223

% % cuadrada p < 0.05.

tologias en las cuales la relacidn causa efecto es mds clara,
y reducir estas sustancias puede prevenir complicaciones
mayores (por ejemplo, cdncer de pulmdn, gastritis, enfer-
medad por reflujo y otras patologias relacionadas al consu-
mo de alimentos con metilxantinas).

El empleo de medicamentos hormonales en el tratamien-
to de esta patologia plantea al médico la responsabilidad de
estar bien enterado sobre la farmacodinamia y farmacociné-
tica de los mismos. Debe comprender las alteraciones endo-
crinas que sufren estas pacientes a fin de poder brindar una
terapia mds dirigida hacia la base del problema.

La vitamina E brinda un alivio significativo del dolor a
la palpacién y provoca una buena disminucion de 1a severi-
dad de los hallazgos en la exploracion fisica. Sin embargo,
el danazol disminuye las molestias antes que la vitamina E
y de manera mds efectiva. Aunque es claro que el medica-
mento hormenal produce mayores efectos adversos compa-
rado con la vitamina E, y que estos efectos pueden ser muy
incémodos para la paciente, es clerto que la mayoria de es-
tos efectos indeseables fueron de intensidad leve y bien to-
lerados por las pacientes, especialmente cuando la paciente
estd bien informada sobre el tratamiento y se le apoya a
continuar con el mismo en vista del beneficio obtenide en la
sintomatologfa y exploracién mamaria.

Conclusiones

Con base en los resultados obtenidos se puede inferir que
la vitamina E después de cuatro meses de tratamiento no es
superior a los medicamentos hormonales en la disminucion
del grado de dolor a la palpacidn; sin embargo, se observa
una mejorfa en cuanto a los hallazgos de la exploracidn fisi-
ca, a pesar de que la mejoria producida por el danazol sigue
siendo superior.

Concluimos que la recomendacién de restricciones die-
téticas no ofrece ventajas tanto en lo referente al dolor a la
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palpacién ni al indice mamario. Aunque la vitamina E estéd
casi libre de efectos adversos consideramos que es mds
prudente empezar con un medicamento de comprobada
eficacia como el danazol, a la dosis de 200 mg al dia, para
el manejo inicial de esta patologia. Esta dosis se puede in-
crementar para lograr més éxitos, pero exponiendo a nues-
tras pacientes a mayor cantidad de efectos adversos, la
gran parte de los cuales estdn influidos por la dosis em-
pleada.

Referencias

1. Asch R, Greenblart R. The use of a impeded androgen-danazol- in
the management of benign breast disorders. Am J Qbstet Gynecol 1977,
127: 130-4.

2. Boyed N, Shannon P, Kriukov B, Fish E, Lockwood G. Effect of a
low-fat high-carbohydrate diet on symptom of cyclical mastopathy. Lancet
1988; 2; 128-132.

3. Coutinho E. Tratamiento de grandes fibroides con dosis altas de ges-
trinona. Gynecol Obstet Invest 1990, 30: 44-47.

4. Donadio N, Gestrinona y Gn-Rh (a) simultineos en el tratamiento de
la endometriosis pélvica y miomas uterinos. Reproducao {portugués) 1990,
5:41-43.

5. Drukker BH. Cambio [ibroquistico mamario. Clin Obstet Gynecol;
1994; 837-847.

6. Fiorica J. Fibrocystic disease. Current Problems in Obstetric and Gy-
necology. 1994; 441-447.

REV SANID MILIT MEX 1996; 50(6): 220-223

7. Gateley C, Maddox P, Pritchard G, Sheridan W, Harrison B. Plasma
fatty acid profiles in benign breast disorders. Br J Surg 1992; 79: 407-9.

8. Gateley C, Mansel R. Management of the painful and nodular breast.
Br Med Bull 1991; 47: 284-94.

9. Kumar 5, Mansel R, Scanlon M, Hughes L. Altered responses of pro-
lactin, luteinizing hormone and follicle stimulating hormone secretion to
thyrotrophin releasing hormone/gonadotrophin releasing hormone stimufa-
tion in cyclical mastalgia. Br ) Surg 1984; 71: 870-873.

10. Meydani M. Vitamine E, Lancet 1995; 345: 170-175.

11. Nezhat C, Asch R, Greenblau R, Danazol for benign breast disease.
Am.J Obstet Gynecol 1980; 137: 604-607.

12. Peters F, Schuth W. Hiperprolactinemia and no puerperal mastitis.
JAMA 1989; 261 1618-1628.

13. Preece P, Richards A, Owen G, Hughes L. Mastalgia and total body
water. Br Med J 1975; 4: 468-500.

4. Pye G, Mansel R, Hughes L. Clinical experience of drug treatments
for mastalgia. Lancet 1985; 2: 373-377.

15. Rache E. Vitamine E relieves most cystic breast disease; may alter
lipids hormones. JAMA 1980; 244: 1077-1079.

16. Struk LR, Stekers N, Mowszowisk 1. Inadequate corpus luteal func-
tiona) in women with benign breast disease. J Clin Endoerinol Metab 1977;
44:771-774,

17. Voeherr H. Fibrocystic breast disease: Pathophysiology, pathomor-
phology, clinical picture, and management. Am J Obstet Ginecol 1986;
154: 161-179.

18. Wilson M, Sellwoed R. Therapeutic value of a supporting brassiere
in mastodynia. Br Med J 1976; 332: 90,

19. Zapata O. Tratamiento con bromocriptina de la mastopatia fibro-
quistica. Revista Chilena de Obstetricia y Ginecologia [988; 53: 15-18.

223



