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INTRODUCCION. 

El presente trabajo, se ocupa de uno de Jos síntomas que afectan a Ja mujer 

como es el dolor de pecho, siendo un síntoma común en pacientes que acuden a Clinlcas 

de mama, además de constituir uno de los problemas más frecuentes en la práctica médica 

general. 

Para muchos pacientes la mastodinea es de duración corta con una variante 

extrema psicológica del dolor premenstrual de Ja mama, sin embargo en algunas mujeres la 

mastalgía cíclica o no cíclica, es Jo suficientemente severa para Inhibir las actividades 

ocupaclonales, sociales y sexuales Pacientes con mastodlnea severa, requieren tratamiento 

y es donde Ja eficiencia de Jos agentes terapéuticos puedan ser difícil de cumplirse, además 

cada uno de Jos dos agentes principales usados como la Bromocriptlna y Danazol se han 

asociado con desagradables efectos secundarios; por lo que surge otra alternativa para el 

tratamiento de Ja mastidinea constituido por un antlestrógeno como el Tamoxifen que puede 

también aliviar Ja mastodinea probablemente con menos efectos secundarios. 

Por algún tiempo este agente ha sido ocasionalmente u~ado para el 

tratamiento de Ja mastldlnea en el Hospital y resultados preliminares han sugerido que el 

agente es activo y tiene pocos efectos secundarlos. 
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS. 

La enfermedad fibroquistica, es el padecimiento benigno más frecuente de la 

mama (1,2) teniendo una Incidencia de un 10% en mujeres menores de 21 años (3), durante 

los años menstruales es de un 25% y aumenta de un 30 a un 50% e.n mujeres 

premenopáusicas (14). 

Esta patoiogla tiene como principal sfntoma y motivo de consulta en nuestro 

Hospital la mastodinea; que suele ser bilateral y más frecuente en los cuadrantes superiores 

externos de ambas mamas. 

Solo de un 10 a un 15% de las pacientes con enfermedad fibroquistlca, el dolor 

aparece de 7 a 14 días antes del Inicio de la menstruación y disminuye al Iniciarse esta y en 

algunas otras, no tiene relación al ciclo menstrual (5, 7). 

La causa de la rnastodinea parece estar relacionada con el edema del 

parénquima mamarlo y aumento concomitante del volumen glandular hasta en el 15% de los 

casos. Estos cambios se relacionan, con un desequilibrio en la producción de estrógenos y 

progesterona, con una respuesta exagerada del tejido mamario. (1, 6). 

La etiología exacta no es conocida, se cree que intervienen factores 

hormonales (estrógenos), psicológicos (cancerofobla), factores nutriclonales como dieta, 

rica en grasas animales e lngesta de alimentos ricos (Jn metllxantlnas (café, chocolate, té, 

refrescos de cola, embutidos), sustancias muy relacionadas con la exacerbación de la 

enfermedad flbroqulstlca .. 

Se argumenta que la ingesta de metllxantlnas inhibe la actividad de la 

fosfodesteraza de monofosfato cicllco de adenoslna y monofosfato cfcllco de guanoslna, 

sustratos que acumulan el cambio flbroquistlco (8, 9). A mayor cantidad de tejido 

flbroqulstlco en la glandula mayor posibilidad de Intensidad do dolor. 
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El tratamiento puede dividirse en 2: tratamiento profiláctico y tratamiento para 

la fase aguda, siendo este último el motivo del estudio. 

Se han utilizado diversos medicamentos para el tratamiento agudo, de los que 

destacan: 

a) lnhibidores de las prostaglandinas: Naproxén, Acido acetll salicílico, 

ibuprofén, Ketoprofén (1, 7, 18). 

b) Diuréticos: Furosemlde (1, 7). 

c) Análogos del GnRH (23) 

d) Alcaloide: Bromocriptina (10, 18, 11, 12) 

e) Andrógenos: Danazol (18, 19, 20, 21, 22). 

f) Antiestrógenos: Tamoxifén y Gestrlnona (13, 14, 15, 16, 18, 25, 25) 

g) Anticonceptivos orales (26, 27) 

h) Vitamina 81, 86, E (1) 

i) Progestágenos: Clormadlnona (27) 

A continuación se comentan las características de los fármacos utilizados en 

este estudio: 

BROMOCRIPTINA: 

Es un doparnlnoagonista, que actúa a nivel de la adenohlpófisis inhibiendo la 

secreción de prolactina por estímulo de los receptores dopaminérglcos. Al parecer suprime 

tanto la síntesis como la secreción del lactotropo, y resulta metabollzada en el higado y 

riñan. Por sus Importantes efectos colaterales, tales como la hipotensión postura( origina 

mareos y desmayos matutinos que pueden ser intolerables por la paciente, asl como 

también cefalea, náuseas y más raramente vómitos, en algunos casos puede presentarse 

acentuada constipación. Por lo que es recomendable que la dosis sea fraccionada y 

esc;:;:onada, reservando la dosis mayor para antes del descanso nocturno. La dosis 

recomendada oscila entre 2.5 y 7.5 cada 24 hrs. 
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DANAZOL: 

Es un asteroide sintético obtenido en 1963 e Introducido en el tratamiento de la 

Enfermedad benigna de la mama por Greenblat en 1971. 

Químicamente es similar a Ja testosterona. 

Actúa sobre el eje hlpotálamo-hlpoflsiario produciendo un hipogonadotrofismo, 

además de actuar directamente sobre los receptores intracélulares de andrógenos y 

progesterona. Al actuar directamente sobre el ovario inhibe su esteroldogénesio. Los 

efectos secundarios generalmente son leves y consisten en los propios de los asteroides 

andrógenicos como aumento de peso, parestesias, acné, hirsutismo, atrofia mamarla, 

sofocos, hiperactividad, cambio de la voz y otros. La dosis recomendada es de 200 a 400 

mg. por día. 

TAMOXIFEN: 

Este fármaco se une a los rnceptores estrogénlcos en forma similar al estradio. 

El complejo receptor-antiestrógeno puede ligarse a la c,;,matlna nuclear en forma atiplca y 

durante más tiempo que el complejo normal hormona-receptor. Además los antiestrógenos 

pueden causar en el citoplasma depleción de receptores libres. Aunque cualquiera de esos 

procedimientos puede disminuir las concentraciones de estrógenos en los tejidos no 

eliminan por completo la síntesis de hormonas. Las reacciones adversas más frecuentes 

incluyen oleadas de calor, náuseas y vómitos las irregularidades menstruales, hemorragia 

vaginal, prurito vulvar y dermatitis, son menos frecuentes. 

La dosis recomendada es de 10 a 20mg. por dia. (27). 
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HIPOTESIS 

HI: La respuesta al tratamiento médico de la mastodinea muestra variación 

según su ciclo menstrual. 

HO: La mejoría de la mastodinea es semejante utilizando Bromocrlptlna, 

Danazol o Tamoxlfen. 
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O B JET 1 V O S. 

1.- Comparar Ja respuesta terapéutica, de un antiestrógeno un andrógeno, y un 

alcaloide del cornezuelo con un grupo centro, en pacientes con diagnóstico 

de Enfermedad Fibroquistlca sintomática. 

2.- Norma un flujograma de las pacientes con Mastodlnea en el H.G.0 No. 3 

3.- Analizar Jos resultados del Tratamiento farmacológico en el Servicio de 

Glnecologfa Oncologlca y comparar otros autorc<>. 
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DISEÑO EXPERIMENTAL: 

Universo de Trabajo. 

Pacientes del sexo femenino, de 15 a 40 años, que sean enviados a la consulta 

externa del Servicio de Oncología Ginecológica con diagnóstico de Enfermedad 

Fibroquistica sintomática (corroborado el diagnóstico con biopsia). 

Tamaño de la muestra: 

Pacientes captados del mes de junio del 93 a enero del 94. 

Especificación de las variables: 

- Independiente: Danazol 

Bromocriptina 

Tamoxifén 

- Definición Bromocriptlna tabletas de 2.5 mg. a dosis de 

operacional: 2.5. mg. a 5 mg. c-24 hrs. 

e inazol tabletas de 100mg. a dosis de 

200mg. c-24 hrs. 

Tamoxifén tabletas de 10mg. a dosis de 10 

mg. c-24 hrs. 

- Indicadores: Si hay respuesta al medicamento 

No hay respuesta al medicamento 

- Escala de Medición: Nominal Discreta 
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Tipo de Estudio: 

Prospectivo, longitudinal, comparativo, experimental, Farmacológlco 111. 

Criterios de Inclusión: 

Pacientes de sexo femenino. 

Edad de 15 a 40 años 

No haber recibido tratamiento farmacológico en las dos semanas previas a su 

Ingreso al protocolo. 

Otorgar el consentimiento por escrito. 

Criterios de No Inclusión: 

Pacientes de edades diferentes a la establecida. 

Pacientes que hayan recibido tratamiento farmacológico durante las dos 

semanas previas al Ingreso al protocolo. 

Pacientes que no acepten ingresar al protocolo. 

Criterios de Exclusión: 

Pacientes que durante el estudio se confirme diagnóstico diferente a 

Enfermedad Fibroquistica. 

Pacientes que no lleven acabo en forma estricta el protocolo de estudio y 

tratamiento. 

11 



MATERIAL Y METODOS: 

Las actividades serán desarrolladas, por los Médicos Residentes y Médicos de 

Base del Servicio, coordinados por el Dr. Arturo ovoa Vargas, Médico de Base del Servicio 

de Ginecología Oncologíca. 

Los pacientes serán captados en la preconsulta de Ginecología Oncoloi:¡íca y 

aquellos que reunan los criterios de inclusión, serán integrados en forma aleatoria en los 

tres diferentes grupos. 

A cada paciente se le realizarán: Historia Clínica completa, exámenes de 

rutina que incluyen: Biometría Hemática completa, Química Sanguínea, exámen general de 

orina, pruebas de funcionamiento Hepatico, curva de temperatura basal Se realizará biopsia 

por aspiración, en su primer cita, utilizando una jeringa desechable de 20cc, aguja calibre 22 

laminilla, torundas alcoholizadas y fijador en spray; con el fin de confirmar el diagnósllco de 

Mastopatía Fibr<>quística. 

Una vez obtenidos los resultados, se someterá al paciente a estudio con los 

esquemas de tratamiento planteados con Danazol, Tamoxifén y Bromocriptina. 

La evaluación de la respuesta, será através, de una escala numérica de 

intensidad de dolor en los senos _(1 al 4) siendo el 4 el grado máximo de dolor, el cual será 

evaluado a su Ingreso, en el Intermedio y al finalizar el estudio, para lo cual se anexa una 

hoja de captación y concentración de datos. (Anexo 1 ). 

Se anotará el día exacto, del Inicio del tratamiento en su ciclo menstrual. 
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ANEXO 1 

ANEXO INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL 

tiOSPITAL GINECOLOGIA ONCOLOGICA 

SERVICO DE GINECOLOGIA ONCOLOGICA 

INVESTIGADOR PRINCIPAL: LUCELI ALMAZAN POLANCO 

ASESOR :DR. NOVOA VARGAS. -------
HOJA DE EVALUACION DE LA MASTODINEA EN LA (MFQ) 

NOMBRE DEL PTE: ______________________ _ 
AFILIACION: ________________________ _ 

EDAD: ______ TELEFONO: _____ DIRECCION: 

INGIERE METILXINTINIAS: Sl: ____ NO: ___ _ 

FECHA DE INICIO DEL TRATAMIENT~O~=----------------

MEDICJl.MENTO: _____ ·-------------------
DOSIS: 

FECHA DURACION INTENSIDAD 

1 2 3 4 

OBSERVACIONES:----------------------­
ESCALA DE INTENSIDAD DE LA MASTODINEA: 

1.-TOLERANCIA SIN INTERFERIR CON SU ACTIVIDAD HABITUAL. 

2.- TOLERABLE PERO MODIFICA EL RENDIMIENTO EN SUS LABORES 
HABITUALES. 
3.- NO TOLERA LLEVAR A CABO SUS ACTIVIDADES HABITUALES 

4.-INCAPACITANTE, REQUIERE REPOSO ABSOLUTO. 

INTENSIDAD MAXIMA INICIO DEL EVOLUCION 

DEL DOLOR: TRATAMIENTO MEJORIA DESAPARECIO IGUAL 

A) PRE B) TRANS 

C) POSTMENSTRUAL 

D) SIN RELACION 
13 



ANALISIS ESTADISTICO: 

Se utilizaron los sistemas de estadísticos SOLO Y SYSTAT (versión 5), 

calculándose los coeficientes de correlación de Sperman (S), Person (P) y Kendall (K), 

obtenlendose los siguientes resultados: 

P= 0.020016 

S= 0.032261 

K= 0.01692 

Correlación de lnte11sldad y Respuesta: P=0.171 

En donde los valores de los coeficientes de correlación no son significativos, 

por lo que se selecciono como prueba Estadistica, para la comparación de los tres 

fármacos, la prueba no paramétrica de Análisis de Varianza; con los siguientes resultados: 

ESTADIGRAFO = 4,57 con P=0.102 

Lo cual nos indica mínima signlficancla entre cada uno de ellos. 

A partir de esta correlación, se consideró, la aplicación de la misma prueba, 

tomando la variable de Intensidad de dolor con la respuesta: 

ESTADISGRAF0=4,57 Con P=0.102 

Lo cual nos Indica mlnirna slgniflcancia con respecto a la Intensidad del dolor. 

PArn Jo cual se representa en forma gráfica: 

FARMAC01 TAMOXIFEN· 

Intervalos Casos Porcentaje 

0-1 o o ---
1-2 6 60% 

2-3 3 30% 

3-4 1 10% 
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GRAFICA TAMOXIFEN 

--····----·-]1--ao - ,, ' ,". 

:: ~·---~----= · ..• ··.' ••.. ----~=----==~ --------- - ·' - --------

:0 .. / /.'" · · .· · <%t:t' cil.v~ 
1 2 3 4 

FARMACO 2. DANAZOL: 

Intervalos Casos Porcentaje 

Q-1 o o 
1-2 10 % 

2-3 5 50 % 

3-4 4 40 % 

FARMACO 3. BROMOCRIPTINA 

lntervaloc Caco e Porcentaje 

0-1 3 30 % 

1-2 10% 

2-3 3 30 % 

3-4 3 30 % 
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GRAFICA BROMOCRIPTINA. 

RESPUESTA CLINICA LINEAL GLOBAL 

Intervalos 

0-1 

1-2 

2-3 

3-4 

Casos 

3 

8 

11 

8 

Porcentaje 

10 

27 % 

36 % 

27 % 

REPRESENTADO EN FORMA GRAFIC/>. 

2 3 

Resultado final: 
Respuesta- Intensidad= 0.4702 

4 
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MASTODINEA RESULTADO GLOBAL. 

1.- Tolerable, sin Interferir con su actividad habitual . 9% 

2.- Tolerable, pero modifica el rendimiento en sus labores habituales .80 % 

3.- No tolera llevar acabo sus actividades habituales .10% 

4.- lncapacltante, requiere reposo absoluto. 1 % 
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RESULTADOS: 

1.- La edad osciló entre 17 y 40 años, con una media de 28 años. 

2.- La mayor incidencia de Enfermedad Fibroquístlca se situo de Jos 20 a los 30 años. 

3.- La slntomatologfa de inicio fue Ja Mastodinea en todas las pacientes; siendo Leve en 

un 9%, Moderada (2) en un 80%, Severa (3= en un 10% y Grave (4) en un 1%, y en 

su relación al ciclo menstrual en su mayoría fue premenstrual. 

4.- Los estudios de Biomntria Hemática, Pruebas de Funcionamiento Hepático, Química 

Sanguínea y Exámen General de orina, fueron normales. 

5.- A todas las pacientes, se les realizó Biopsia por aspiración, corroborandose 

diagnóstico de Enfermedad Fibrlquístlca. 

6.- En Ja mayoría de Jos pacientes, obutlvos buenas respuesta con las dosis señaladas y 

solo en un porcentaje mínimo, se incremento la dósls. 

7.- En el grupo tratado con Bromocriptina, tres pacientes no toleraron el fármaco, 

presentando además efectos secundarios como náuseas y vómitos. 

8.- Las pacientes en tratamiento con tamoxifén y Danazol toleraron adecuadamente Ja 

dosis y tiempo, existiendo en gran porcentaje a un mes de su administración. 

9.- La administración de Tamoxifén y Danazol, con efecto sobre la presencia de nódulos 

mamarios. Se observo disminución mínima en sólo tres casos, en un plazo de tres 

meses. 

10.- La respuesta del fármaco, es proporcional en un 75% a Ja intensidad del dolor, por lo 

que a mayor dolor menor respuesta. 
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DISCUSION: ESTA 
Sl\UR 

TES\S 
DE U:1 

El objetivo del estudio, fue conocer, cual es el medicamento más efectivo para 

el tratamiento de la mastodlnea, en los pacientes que son enviados al Servicio de 

Ginecología Oncologica. 

De los resultados obtenidos, la edad promedio de presentación, de los 

pacientes estudiados fue de los 20 a 29 años; siendo esta edad menor a la Incidencia de 

reportes Internacionales, que establecen entre los 35 y 50 años. (1) 

No se observaron alteraciones en los estuc'!os paraclinicos realizados a cada 

uno de los pacientes, que surglriera otra patología diferente a la estudiada. 

En cuanto a los efectos colaterales, se encentro que el Tamoxifén, fue el mejor 

tolerado, siguiendole en Danazol y por ultimo la Bromocriptlna, ya que con este último 

fármaco, se presento la necesidad de suspender el medicamento sin encontrar por lo tanto 

respuesta clínica favorable, lo cual es importante y decisivo en el tratamiento adecuado 

surgiendo además la posibilidad de abandono del tratamiento. 

Por otro lado, la efectividad, los resultados nos indican que el tamoxlfén es 

altamente efectivo para el tratamiento de la mastodinea, pudfendose observar que el dolor 

desaparecía en c::i~I todos los casos, o este disminuyo notablemente a corto plazo, iniciada 

su administración. 

Sigulenclole en su efectividad, fue el Danazol, con una diferencia mínima, 

comparado con el Tamoxifén. 



Por último, los efectos de la Bromocriptlna, fueron Inferiores a los dos fármacos 

anteriores. Esto nos hace pensar en que definitivamente la acción antiestrógenica del 

Tamonico, en el desarrollo de esta Patología. 

Corroborandose además, la disminución en los nódulos mamarios, siendo esto 

ya conocido desde 1971 por Greenblatt y que pudimos corroborar en este estudio. 

Pero también que mencionar, que en aquellas pacientes que presentaban 

descarga por pezon, no fueron favorecidas con el Danazol y con el Tamoxifén, pero sí con 

la administración de Bromocrlptlna, en donde hubo disminución de la misma. 
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e o N e L u s 1 o N: 

1.- Desde el punto de vista de nuestros resultados, observamos, que los tres 

medicamentos útllBlzados en este estudio, son efectivos para dlsrnlnulr la 

mastodlnea; sin embargo; al efectuar la comparación entre los diferentes grupos, 

apreciamos que los más útiles en orden eficacia son: el Tamoxlfén, Danazol y 

Bromocriptina. 

2.- Se observó disminución o desaparición, en la extensión de las lesiones (nódulos) 

3.- Se oncontro buena tolerancia al Tamoxifén y Danazol con muy escasos efectos 

secundarios. 

4.- La biopsia por aspiración, fue de gran utilidad, ya que en la mayoria de los casos, 

constituye un método adecuado para descartar patología sospechosa de 

malignidad, permitiendonos además el diagnóstico definitivo de la Mastopatla 

Fibroqulstlca. 

5.- En un gran número de pacientes, la Mastodinea constituye el motivo de consulta 

en nuestro Hospital. 

6.- Llegamos a la conclusión final y objetivo de este estudio, en que el Tamoxifén es 

el medicamento de elección para el tratamiento de la Mastodlnea. 
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