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RESUMEN

Introduccion: La mastalgia, dolor mamario frecuente que impacta la calidad de vida
femenina, impulsando la busqueda de alternativas naturales efectivas, como tratamiento
complementario.

Objetivo general: Evaluar la efectividad de la vitamina E frente al aceite de onagra
como tratamiento coadyuvante en la reduccién de la mastalgia.

Metodologia: Se llevd a cabo una revision sistematica, se consideraron articulos
publicados durante los Gltimos 10 afios. Se consulté en los buscadores cientificos como;
Scopus, ProQuest, PudMed, Scielo, Springer, Taylor & Francis y Web of Science. Se
incluyeron 11 estudios, compuestos por 10 ensayos clinicos y 1 estudio observacional
de tipo cohorte. El riesgo de sesgo fue valorado utilizando la herramienta ROB-2 para
ensayos clinicos y JBI para observacionales.

Resultados: Ambos tratamientos redujeron el dolor. La onagra alivio la mastalgia
ciclica tras meses de uso y la vitamina E también disminuyo el dolor mamario. En la
mayoria de estudios la eficacia fue similar con buena tolerancia y efectos adversos leves.
Discusion: Se muestra resultados diversos por las variaciones metodoldgicas entre
estudios. Tanto el aceite de onagra como la vitamina E tienen efectividad moderada en
mastalgia y son seguros, aunque no siempre superan al placebo. El aceite de onagra
requiere de periodos prolongados (4-6 meses) para obtener mejores resultados.
Conclusiones: Tanto la vitamina E como el aceite de onagra se consideran terapias
seguras y efectivas para reducir moderadamente el dolor mamario, destacandose
ligeramente la vitamina E en efectividad. Se recomienda estudios para fortalecer los

resultados

Palabras clave: Mastalgia, Vitamina E, Aceite de onagra
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ABSTRACT

Introduction: Mastalgia, a common breast pain that affects women's quality of life, leads
to the search for effective natural alternatives as a complementary treatment.

Objective: To evaluate the effectiveness of vitamin E versus evening primrose oil as an
adjuvant treatment for reducing mastalgia.

Methodology: A systematic review was conducted following the PRISMA 2020
statement guidelines. Open-access articles published within the last 10 years were
considered. Searches were performed in the PubMed and Taylor & Francis databases.
Twelve studies were included, comprising clinical trials and observational studies. The
risk of bias was assessed using the RoB-2 tool for clinical trials and the JBI for
observational studies.

Results: Both treatments reduced pain. Evening primrose oil alleviated cyclical mastalgia
after months of use, while vitamin E also decreased breast pain. In most studies, efficacy
was similar, with good tolerance and mild adverse effects.

Discussion: Results varied due to methodological differences between studies. Both
evening primrose oil and vitamin E showed moderate effectiveness in treating mastalgia
and were safe, although they did not consistently outperform placebo. Evening primrose
oil requires prolonged use (4-6 months) to achieve better results.

Conclusions: Both vitamin E and evening primrose oil are considered safe and effective
therapies for moderately reducing breast pain, with vitamin E being slightly more notable

in effectiveness. Further studies are recommended to strengthen the findings.

Keywords: Mastalgia, Vitamin E, Evening primrose oil
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INTRODUCCION

La mastalgia, definida como el dolor mamario, representa una de los motivos mas
frecuentes de consulta ginecologia tanto en edad fértil y menopausica. Aungue la mayoria
de los casos no esté relacionada con patologias maligna, su repercusion en la calidad de
vida, su asociacion con ansiedad y su frecuente vinculaciéon con el temor al cancer de
mama hacen que su abordaje clinico tenga gran relevancia (1). Esta condicion puede
clasificarse en ciclica, cuando guarda relacion con las fluctuaciones hormonales del ciclo
menstrual, y no ciclica, cuando el dolor persiste de manera independiente al ciclo. En
ambos casos, puede manifestarse como dolor difuso o localizado, constante o
intermitente, generando malestar fisico y psicolégico que interfiere con las actividades

cotidianas (2)

A nivel global, se estima que entre el 60% y el 70% de las mujeres experimentaran
mastalgia en algin momento de sus vidas. Aungue en Ecuador no se cuenta con datos
nacionales estandarizados, estudios en paises latinoamericanos cercanos indican una
prevalencia similar (3). A pesar de esta falta de frecuencia, muchas mujeres no consultan
ni acceden a tratamiento oportuno, lo que perpetda el sufrimiento fisico y emocional
asociado. Entre los factores implicados se encuentran desequilibrios hormonales,
inflamacion del tejido mamario, dietas ricas en grasas saturadas, estrés, uso de

anticonceptivos orales, sobrepeso, y clinicos como la asimetria mamaria (4).

Desde el punto de vista fisiopatologico, la mastalgia se relaciona con una respuesta
exacerbada a los estrogenos, la progesterona y la prolactina, lo que induce sensibilidad
mamaria, proliferacion glandular, edema y fibrosis. Ademas, se ha propuesto una
hip6tesis inflamatoria basada en un desequilibrio de los &cidos grasos esenciales,
especialmente dl &cido gamma-linolénico (GLA), cuya deficiencia compromete la

sintesis de prostaglandinas antiinflamatorias, exacerbando el dolor mamario (5).

Los tratamientos actuales incluyen tanto enfogues no farmacologicos, (mediante ajustes
en los habitos diarios, incluyendo la alimentacion, control del estrés y utilizacion de
sujetadores apropiados), como intervenciones farmacoldgicas mas agresivas, incluyendo
antiinflamatorios no esteroideos (AINES), moduladores hormonales como el tamoxifeno
0 agentes androgénicos como el danazol, aunque este Gltimo, tiene efectos adversos que
limitan su uso, lo que ha motivado la bldsqueda de terapias complementarias seguras y

bien toleradas (6).
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En este contexto, el aceite de onagras (Oenothera biennis) y la vitamina E han sugerido
como alternativas terapéuticas relevantes. El aceite de onagra, rico en &cido gamma-
linolénico, ha demostrado contribuir a la regulacion de la sintesis de prostaglandinas E1,
lo que disminuye la inflamacion y el dolor mamario (7). Ensayos clinicos han evidenciado
una reduccién significativa de la mastalgia clinica en pacientes tratadas con dosis de 1 a
3 gramos diarios durante tres meses, con tasas de mejoria entre el 60% Yy el 70%. Su perfil
de seguridad es favorable, con pocos efectos adversos reportados, por lo que se considera
una alternativa adecuada, en especial para mujeres que prefieren evitar tratamientos

hormonales (8).

Por su parte, la vitamina E, un antioxidante liposoluble, tiene la capacidad de proteger las
celulas mamarias del dafio oxidativo, ademas de modular la sintesis de hormonas
esteroides (9). Se ha observado que puede reducir la intensidad del dolor mamario hasta
un 60% en pacientes con mastalgia, con mayor efectividad en casos no ciclicos. Aunque
sus mecanismos difieren del aceite de onagra, los estudios sugieren que ambos
tratamientos pueden ser complementarios o alternativos segun el tipo de mastalgia, el

perfil ciclico de la paciente y su respuesta individual (10).

Si bien ambos compuestos muestran resultados promisorios, las diferencias en su
mecanismo de accion, perfil de seguridad, tiempo de respuesta y preferencia de las
pacientes destacan la necesidad de revisar sistematicamente la literatura cientifica
disponible para comprar su eficacia en el tratamiento de la mastalgia (11). Asimismo, es
importante considerar aspectos como la adherencia terapéutica, la disponibilidad y el
contexto sociocultural en el que se aplican estas terapias, especialmente en poblaciones
latinoamericanas, donde los patrones alimentarios, hormonales y de acceso al sistema de

salud pueden influir significativamente en los resultados clinicos (12).

Este trabajo tiene como finalidad reunir y analizar criticamente la evidencia cientifica
mas actual sobre usos del aceite de onagra y la vitamina E como tratamientos
coadyuvantes en la mastalgia. Su propdsito es generar conocimientos que contribuyan a
orientar la préactica clinica basada en evidencia, optimizar las estrategias terapéuticas
disponibles, lo cual permita brindar un abordaje integral con efectos positivos en el estado

fisico, emocional y funcional de las mujeres afectadas.
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OBJETIVOS

Objetivo General

e Evaluar la efectividad de la vitamina E frente al aceite de onagra como

tratamiento coadyuvante en la reduccion de la mastalgia.

Objetivos Especificos

e ldentificar las caracteristicas clinicas del aceite de onagra en el tratamiento
coadyuvante de la mastalgia, con énfasis en la seguridad y efectos adversos

reportados en estudios clinicos previos.

e Reconocer estudios clinicos que investigan la efectividad de la vitamina E en el
tratamiento coadyuvante de la mastalgia, con un enfoque particular en su impacto

en el control del dolor, efectos adversos y su perfil de seguridad.

e Comparar la efectividad del uso de la vitamina E y el aceite de onagra como

tratamiento coadyuvante en la reduccion de la mastalgia.
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METODOLOGIA

La presente revision bibliografica de tipo sistematica fue elaborada siguiendo las
directrices de la declaracion PRISMA “Preferred Reporting Items for Systematic reviews
and Meta-Analyses” del afio 2020. De igual manera, se comprobd que el tema no se
encuentra registrado en PROSPERO “International prospective register of systematic

reviews”.

Se empled la estrategia PICO para formular la pregunta de investigacion, detallada en la
tabla 1.

Tabla 1. Pregunta PICO.

COMPONENTES DESCRIPCION

P Pacientes o poblacion Pacientes con mastalgia

| Intervencion Uso de aceite de onagra como tratamiento coadyuvante
C Comparacion Empleo de vitamina E como tratamiento coadyuvante
O Resultados Efectividad

A partir de ello, se planted la siguiente pregunta de investigacion ¢el uso de aceite de
onagra como tratamiento coadyuvante es mas efectivo que la vitamina E en el control de

la mastalgia?

Criterios de elegibilidad

Se incluyeron estudios publicados en inglés y espafiol durante los Gltimos 10 afios. Este
rango temporal se definié debido a la escasa disponibilidad de informacion actualizada y a
que varios estudios recientes no cumplian con los estdndares metodol6gicos necesarios
para su inclusion en una revision sistematica. Por tanto, se amplié el intervalo de bldsqueda
para asegurar una base de evidencia suficiente y pertinente. Se seleccionaron
investigaciones que evaluaran el uso del aceite de onagra y la vitamina E como tratamiento
coadyuvante en pacientes con mastalgia. Fueron incluidos 11 ensayos clinicos, 1 estudio
observacional de tipo cohorte. Se excluyeron articulos de revision sistematica, revisiones
narrativas, metaanalisis, reportes de casos, estudios en animales y aquellos con datos

incompletos.
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Para la realizacion de esta revision sistematica, la busqueda de los estudios fue
consultados desde el 1 de noviembre de 2024 hasta el 30 de abril de 2025, en los
siguientes buscadores cientificos: Scopus, ProQuest, PudMed, Scielo, Springer, Taylor

& Francis y Web of Science.
Estrategias de busqueda

Las palabras claves empleadas fueron consultadas en la pagina web “Descriptores en
Ciencias de la Salud DeCS/MeSH”, como se detalla en la tabla 2

Tabla 2. Términos DeCS/MeSH

FUENTE PALABRA CLAVE TERMINOS ALTERNATIVOS
DeCS Mastodinia Mastalgia
MeSH Mastodynia -
DeCS Oenothera biennis Primula de la Tarde
MeSH Oenothera biennis -
DeCS Vitamina E -
MeSH Vitamin E -

Estos términos fueron asociados empleando los operadores booleanos “AND y OR” para
construir los siguientes algoritmos de blsqueda que se detallan en la tabla 3, los cuales
fueron mencionados en las bases de datos antes descritas.
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Tabla 3. Ecuaciones de busqueda.

BASES DE DATOS ALGORITMOS DE BUSQUEDA

(Mastodynia) AND (Oenothera biennis)

Pubmed, Scopus, Springer, Web (Mastodynia) AND (Vitamin E)
of Science, Proquesta, Scielo,
Taylor & Francis

(Mastodynia) AND ((Oenothera biennis) OR (Vitamin E))

Proceso de seleccion de los estudios

La etapa de seleccion de estudios fue llevada a cabo por ambos autores en 2 fases: en la
primera se analizo el titulo y resumen de cada articulo con la finalidad de excluir estudios
no relacionados con el tema o duplicados; en la segunda los articulos restantes fueron
analizados de forma completa para determinar si cumplen con los criterios de inclusion
previamente establecidos. Para identificar estudios repetidos se emple6 el software

Zotero.
Proceso de extraccion de los datos

La recopilacion de la informacion fue realizada por los dos investigadore. Los datos
fueron recopilados en una base previamente elaborada el programa Microsoft Excel. En
casos de desacuerdo en la seleccion o extraccion, el encargado de solventar esta

problematica fue el conductor de la investigacion.
Lista de datos
- Desenlaces: seguridad, efectos adversos, control del dolor, tolerancia.

- Otras variables: base de datos, titulo del articulo, autor del estudio, afio, tipo
de estudio, duracion e intervencion y método de evaluacion.
Evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios individuales

La evaluacion del riesgo de sesgo, se examinO con las siguientes herramientas

metodoldgicas: la herramienta RoB 2 (Risk of Bias 2) aplicada para estudios clinicos
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aleatorizados, y las herramientas del Joanna Briggs Institute (JBI) para estudios

observacionales, especificamente estudios transversales y cohortes (13,14).

La herramienta RoB 2 esta disefiada especificamente para examinar el riesgo de sesgo en
estudios clinicos aleatorizados (13) Este instrumento identifica posibles fuentes de sesgo
que podrian comprometer la validez interna del estudio. Evalla cinco areas principales:
sesgo debido al proceso de asignacion de la secuencia aleatoria, sesgo por desviaciones
en la asignacion del tratamiento, sesgo relacionado con la falta de cegamiento (blinding),
sesgo por datos incompletos y sesgo en la comunicacion de resultados. Cada una de estas
areas se califica desde bajo hasta alto riesgo, facilitando a los investigadores detectar con
claridad los riesgos que podrian afectar la validez de los hallazgos (13).

La herramienta JBI para estudios transversales permite valorar el rigor metodolégico de
los estudios por medio de preguntas que verifican aspectos criticos como la claridad en la
definicion de los objetivos, la representatividad y adecuada seleccién de la muestra, la
precision en la definicion y medicion de variables, y la transparencia en el anélisis
estadistico empleado (14).De esta manera, permite determinar la robustez metodoldgica
del estudio y la confiabilidad de sus resultados, asi como su aplicabilidad en contextos

clinicos y académicos (14).

Tabla 4. Preguntas realizadas estudios transversales

Were the criteria for inclusion in the sample clearly defined?

Were the study subjects and the setting described in detail?

Was the exposure measured in a valid and reliable way?

Were objective, standard criteria used for measurement of the condition?
Were confounding factors identified?

Were strategies to deal with confounding factors stated?

Were the outcomes measured in a valid and reliable way?
Was appropriate statistical analysis used?

X NS |G~ W N

La herramienta JBI Cohorte esta dirigida a valorar estudios observacionales prospectivos
(cohortes), en los cuales se realiza un seguimiento de individuos a lo largo del tiempo
para explorar asociaciones entre exposiciones especificas y desenlaces determinados.
Este cuestionario evalla la validez interna del estudio, incluyendo aspectos criticos como
la seleccidén adecuada y representativa de los participantes, la definicién y medicién

rigurosa de las exposiciones y desenlaces, y el control efectivo de factores de confusion.



Con ello se asegura que los resultados del estudio sean sélidos metodoldgicamente y

relevantes para la practica clinica (15).

Tabla 5. Preguntas realizadas casos cohorte
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Were the two groups similar and recruited from the same population?

N

Were the exposures measured similarly to assign people to both exposed and
unexposed groups?

Was the exposure measured in a valid and reliable way?

Were confounding factors identified?

Were strategies to deal with confounding factors stated?

o0k~ w

Were the groups/participants free of the outcome at the start of the study (or at the
moment of exposure)?

~

Were the outcomes measured in a valid and reliable way?

o

Was the follow up time reported and sufficient to be long enough for outcomes to
occur?

9.

Was follow up complete, and if not, were the reasons to loss to follow up described
and explored?

10. Were strategies to address incomplete follow up utilized?

11. Was appropriate statistical analysis used?




Seleccion de estudios

Figura 1. Proceso de seleccion de estudios.
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i (n=0)

(n=10)

A
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RESULTADOS

Caracteristicas de los estudios

Los estudios incluidos en la presente revision sistematica se describen en la tabla 7.

Tabla 7. Articulos incluidos en la revision sistematica.

o BASEDE < -
N DATOS TITULO AUTOR ANO
Effectiveness of Evening Primrose and Kumari. et al
1 PudMed Vitamin E for Cyclical Mastalgia: A ! 2024
Prospective Study (17).
Clinical effectiveness of vitamin E and
2 PudMed vitamin B6 for improving pain severity in Shobeiri, et al 2015
cyclic mastalgia (18).
Proquest Compare the effect of flaxseed, evening Jaafarnejad, et al
3 primrose oil and Vitamin E on duration of 2017
periodic breast pain (19).
The comparison of the effect of flaxseed
ProQuest oil and v_|tam|n E on n_1astalg|a_ and Gholamali et al
4 nodularity of breast fibrocystic: a 2021
randomized doubleblind clinical trial
(20).
ool Vitamin E versus Evening Primrose Oil
oogle versus Placebo for the Treatment of .
5
Académico Cyclic Mastalgia: A Double-Blind Seifalyazal, et al 2022
Randomized Controlled Trial (21).
Google i i i itamin E i
6 Acadér%ico Evening Primrose Oil and Vitamin E in Thakur, etal 2016

Mastalgia Which Is Better? (22).

22



Vitamin E and Omega-3, 6 and 9

Google L T
7 A d/g . Combinations Versus Vitamin E in the Delfan, et al 2015
cademico Treatment of Mastodynia (23).
Google Role of vitamin E in management of .
8 Académico mastalgia without a palpable lump (24). Muralidhar, etal 2016
Comparative effect of danazol vs evening
Google primerose oil in the management of
9 Académico mastalgia in women in a tertiary care Kumar, etal 2023
hospital (25).
Google The comparison of the therapeutic effects
10 Acadgl%ico of piroxicam gel and oral vitamin E in Behzadrr|1ehr, et 2022
cyclic mastalgia (26). a
Gooul Comparative study of effectiveness of
oogle vitamin e and evening primrose oil
1 Académico for pain relief in moderate cyclical Ghazanfor, etal 2019

mastalgia. (27).

23
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Riesgo de sesgo de los estudios individuales

Se evaluo el riesgo de sesgo de cada uno de los articulos incluidos en la presente revision.
Se incluyeron 9 ensayos clinicos, de los cuales 2 presentaron algunas preocupaciones
(riesgo moderado) y 7 mostraron un bajo riesgo de sesgo, como se detalla en la figura 2.

Figura 2. Riesgo de sesgo mediante la herramienta Rob-2

Risk of bias domains

Study

OIOIGIGIICHCICIC)
L X X O JOL I

L IO SO J
OIOICICIOIIOIOIC)
00000066 O

Domains: Judgement

D1: Bias arising from the randomization process.

D2: Bias due to deviations from intended intervention. = Some concerns
D3: Bias due to missing outcome data. . Low

D4: Bias in measurement of the outcome.
D5: Bias in selection of the reported result.
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Figura 3. Riesgo de sesgo mediante la herramienta JBI estudios: cohortes,
transversal y control
Se incluyeron ademas un estudio de cohorte que presento un riesgo alto y un estudio

transversal con riesgo alto.

Pregunta 1 213 4 5 6 7 5 9 10 1

Muralidharetal | Noclaro | Si | Si No No [ Si Si Si | Noclaro | Noclaro Si

Pregunta 1 2 3 4 5 6 7 8

Kumar et al Si Si MNoclaro | Si | No | No Si | No claro




Resultados de los estudios

Los resultados mas significativos de cada uno de los articulos se describen en latabla8y 9

Tabla 8. Caracteristicas de importancia de los articulos incluidos en el estudio.
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. . . - ., L, Método de
Base de datos Titulo Autor  Tipo de estudio Poblacién Edad Duracion Intervencion evaluacion
_ _ Ensayo Clinico o Edad n_1e_d|a de los Cuestionario Qe
Effectiveness of Evening aleatorio doble 126 participantes participantes EPO1000mg2  dolorde McGill
PudMed Primrose and Vitamin E for Kumari, et al ciedo EPO (31), vitamina EPO (39.8), veces/dia VitaminaE modificado, al
Cyclical Mastalgia: A contr%la)(;o E (31), combinado  Vitamina E (40.2), 6 meses 400 mg /dia, inicio del
Prospective Study (17). (Pros ectivé) (31), placebo (33)  combinado (41.0), combinacion EPO + estudio y al final
P placebo (38.5) Vit E (mismas dosis), del estudio
Placebo.
Escala de dolor
Clinical effectiveness of 80 participantes Edad media de los mamario de
vitamin E and vitamin B6 for Shobeiri, et Ensayo Clinico Vitamina E (40) participantes Vitamina E 200 Ul/dia Cardiff, un ciclo
PudMed . . . I i itami .
u Improving pain severity in al aleat%rig;goble Vitamina B6 (40) Vitamina £ (31.35) 2meses  Vitamina B6 40 mg ia r|1tes dy dos,
cyclic mastalgia (18). Vitamina B6 (31.23) /dia cie Oée elzgpues
intervencion
Participantes que
Compare the effect of . 90 participantes tengan er]tre 18y 45 Linaza polvo 30 g/dia
. . .. Jaafarnejad, . L anos.
Proquest flaxseed, evening primrose oil Ensayo clinico Vitamina E (30) . EPO 1000 mg 2 veces .
O - etal ; : Edad media . No describe
and Vitamin E on duration of cuasi-aleatorio EPO (30) Vit E (27.50) 2 meses /dia
periodic breast pain (19). Linaza (30) EPO (27.90) Vitamina E 400 Ul/dia
Linaza (30)
The comparison of the effect Participantes que Escala de dolor
of flaxseed oil and vitamin E . - tengan entre 20 y 50 . mamario de
ProQuest on mastalgia and nodularity of Godazandeh, - Ensayo c_Ilnlco 10.0 participantes afios. Linaza capsulas d,e Cardiffy EVA,
. o etal aleatorizado Vitamina E (49) . 1000 g 2 veces/dia L
breast fibrocystic: a doble ciedo Linaza (51) Edad media 2 meses Vitamina E 200 Ul 2 al inicio, yenel
randomized doubleblind g Vit E (35.8) veces/dia 1mery 2do mes

clinical trial (20).

Linaza (36.2)

de intervencion
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Vitamin E versus Evening

Primrose QOil versus Placebo Ensayo Clinico 122 participantes La edad de la Efgﬁ{:} (:/ 'iil;al
Google for the Treatment of Seifalyazal, aleatorio doble EPO (34), vitamina mayoriaerade 30y EPO 500 mg 2 (EVA) a?mes
Académico  Cyclic Mastalgia: A Double- et al ciegoy E (40) Iécebo (48) 38 afios, y la edad veces/dia Vitamina E al fir’1al del y
Blind Randomized Controlled controlado P mediaerade 31.23 3 meses 200 mg /dia, Placebo 2 estudio
Trial (21). veces/dia '
Evening Primrose Oil and - 67 participantes  Pparticipantes que ~ Escalade dolor
GOOgIe Vitamin E in Masta|gia Which Thak el EnsayO clinico EPO (33), tengan entre 20 y 42 EPO 1000 mg /dia mamario de
smi akur, et a i . . itami i
Académico Is Better? (22). qleatorlz_ado o afios, la edad media 4meses  VitaminaE400mg  Cardiff, antesy
simple ciego  vitamina E (34). era de 32 /dia durante el
) estudio
- Participantes que
88 participantes
Vitamin E and Omega-3, 6 » VitaE)minarl)E (44) tengan entre 20y 55 o Escala de dolor
Google and 9 Combinations Versus Ensayo Clinico | o0 o E 4 omega afos. Vitamina E (400 mamario de
AMi itamin E i aleatorio doble Edad media U/dia) Vitamina E :
Académico  VitaminEin the-Treatment of Delfan, etal ciego y 3,6y 9 (44). Vit E (40.8) 3 meses (400 U/dia) més omega Cardlff, antesy
Mastodynia (23). : al final del
controlado ) (1200 mg/dia) estudio
VitE + Omega
(35.3)
Google Role of vitamin E in Estudio 40 participantes Participantes que Escala Visual
- management of mastalgia  Muralidhar, recibieron vitamina tenganentre 15y 65 3 meses Vitamina E 200ma/dia -
Académico without a palpable lump (24). etal Observacional E arios. g A(né{?g\'; a
Comparative effect of danazol
VS evening Participantes de 15 ~ Escalade Dolor
Google primerose oil in the Ensay;? 53 participantes  afios en adelante. Danazol 200mg /dia de Mama de
comparativo :
i management of ) Danazol (26) Edad media ;
Academico mastalgia in women in a Kumar, et al aleatorizado EPO (27) Danazol (33.5) 3 meses EP(\?ei(;(s)/(()jl[zg 2 Caro}lcliafélatljg;es
tertiary care doble ciego EPO (33.6) y tudi
hospital (25). estuaio.
The comparison of the Participantes que Vitamina E 400 Ul /
Google therapeutic effects of Behzadmehr, Ensayo Clinico 70 participantes  tengan entre 18y 45 dia Escala Visual
Académico  piroxicam gel and oral vitamin aleatorio doble  Vitamina E (35) afios. 14 meses  Piroxicam gel 0.5% 4  Analdgica
. . . etal ciego Piroxicam gel (35) Edad media . (EVA), al Imer
E in cyclic mastalgia (26). (Prospectivo) Vit E (29.6) veces /dia y 2do mes.

Gel (31.7)
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Comparative study of

Participantes que

: A tenganentre 15y 45 :
effectiveness of vitamin e . . o . Escala Visual
Google and evening primrose oil Ensayo clinico 330 pa}rtlmpantes afios. Vitamina E 400 mg/dia Analogica
2 . . Ghazanfor, . Vitamina E (190) Laedad media EPO 500 mg 2 veces S
Académico for pain relief in et al aleatorizado EPO (190) Vit E (3101 6 meses dia (EVA), al inicio
moderate cyclical mastalgia. simple ciego it E (31.01) y al final del
EPO (27.70) :
27). estudio.
Tabla 9. Efectividad y seguridad de los articulos mencionados.
RESULTADOS
AUTOR OBJETIVO EFECTIVIDAD SEGURIDAD CONCLUSIONES
Evaluar la eficacia de aceitede ~ La combinacion EPO + vitamina E mostro la La terapia combinada EPO + vitamina E
. ona%ra (EPO), vitamina Ey su  mayor reduccion del dolor. Ambos tratamientos ~ Se observaron efectos adversos  resulté ser la mas efectiva para aliviar la
Kumari, et combinacién, comparados con individuales también superaron al placebo con minimos y comparables en todos los mastalgia ciclica, ofreciendo un alivio del
al (2024). placebo, en lareduccion del dolor  reducciones promedio de 2.0-2.5 puntos (p < grupos. dolor superior al de cada tratamiento por
de la mastalgia ciclica. 0.05). separado y al placebo.
Examinar la eficacia de la .
N vitamina E frente a la Durante los 2 meses de tratqmler)to,_ qmb_os _No se reportaron _efectos adversos Tanto la vitamina E como la B6
Shobeiri, et vitamina B6 para disminuir la grupos mostraron una reduccion significativa  importantes con ninguno de los dos mostraron eficacia similar para reducir la
al . P ' del dolor (p < 0.001), con puntuaciones que suplementos, ambos fueron bien . . para requct
(2015) severidad del dolor en mastalgia bajaron de 9 inicial a 2-3 al final tolerados intensidad del dolor en mastalgia ciclica.
ciclica B ' '
Durante los 2 ciclos de tratamiento, solo la
. Comparar el efecto de lalinaza, el linaza logr6 una reduccion significativade la  No se registraron efectos adversos : :
Jaafstrr;lajad, aceite de onagra y la vitamina E  duracion del dolor (p = 0.006); la disminucién  importantes; la vitamina E destaco Ldoc')skt)rre;tcrl?(t%mlir;;ols aF:lijrf :Ze : r;eg;tjrc (;reeil
sobre la duracién de la mastalgia observada con onagra (p = 0.058) y con por su buena tolerabilidad para la mavor efecto ér?al ésico en este estudio
(2017). ciclica. vitamina E (p = 0.306) no alcanzo significacion salud. Y g '
estadistica.
En un ensayo de 2 meses, ambos grupos
Evaluar y comparar el efecto del mostraron mejoria significativa del dolor y la . .
. . S : S Tanto el aceite de linaza como la
aceite de linaza vs. la vitaminaE ~ nodularidad respecto al inicio (p < 0.001). Ambos tratamientos fueron bien vitamina E son eficaces para aliviar la
Godazandeh ~_Sobre el dolor (mastalgia) y la - Durante el 1mer mes, se observo una reduccion tolerados, con minimos efectos  mastalgia y disminuir la nr())dularidad sin
et al nodularidad mamaria en pacientes de la nodularidad del grupo vitamina E y del d . tad diferen?:iasysi nificativas de eficacia e,ntre
(2021).  con enfermedad fibroquisticade  aceite de linaza del 30,6 y 29,4%. En el 2do secundartos reportados. 9 S

mama.

mes disminuyeron al 12% para la vitamina E y
al 9,58% para el grupo de aceite de linaza.
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Determinar la eficacia y
seguridad de la vitamina E versus

Seifalyazal, el aceite de onagra en el
et al tratamiento de la mastalgia
(2022) ciclica, en comparacion con un
placebo.

Ambos tratamientos activos produjeron cierta
mejoria del dolor ciclico, pero su efecto no fue
significativamente distinto al del placebo

Los efectos adversos fueron
infrecuentes y leves.

Ni la vitamina E ni el aceite de onagra

demostraron superioridad sobre placebo
en el alivio del dolor ciclico, a pesar de su

buen perfil de seguridad

Evaluar la eficacia del aceite de
onagra (EPO) en comparacién
Thakur, etal con lavitamina E en el manejo de
(2016) la mastalgia.

La tasa de respuesta clinica con EPO fue
60.6%, comparada con 47.1% con vitamina E;
sin embargo, esta diferencia no alcanzd
significacion estadistica (p > 0.05).

Ambos tratamientos mostraron un
perfil de seguridad favorable, sin
eventos adversos significativos

El aceite de onagra mostré una mayor
proporcion de mejoria del dolor que la
vitamina E, aunque estadisticamente los
resultados fueron equivalentes entre
ambos grupos.

Comparar la combinacion de
vitamina E + Omega-3,6,9 versus
la vitamina E sola en el
tratamiento de la mastalgia.

Delfan, etal
(2015)

El tratamiento combinado (vitamina E +
omegas) fue significativamente mas eficaz (p <
0.05) que la monoterapia con vitamina E en
reducir la severidad del dolor mamario

No se registraron efectos adversos
relevantes; tanto la vitamina E como
los suplementos de &cidos grasos
fueron bien tolerados durante el

La adicion de acidos grasos esenciales
(omega-3,6,9) a la vitamina E mejora
significativamente el control del dolor en
mastalgia ciclica en comparacion con el
uso de solo vitamina E

Analizar la contribucion del estrés
Muralidhar, oxidativo en la mastalgia sin
etal lesion palpable y evaluar el efecto
terapéutico de la vitamina E en
(2016) estas pacientes.

La administracion de vitamina E redujo
significativamente la intensidad del dolor y
disminuy06 los marcadores de estrés oxidativo

(malondialdehido (MDA)y superoxido
dismutasa (SOD) de forma estadisticamente

significativa (p < 0.001)

La vitamina E mostrd un perfil de
seguridad excelente, con efectos
secundarios practicamente nulos a la
dosis estudiada.

La mastalgia sin masa palpable se asocia
a estrés oxidativo elevado, y el
tratamiento con vitamina E es efectivo
para aliviar el dolor en estas pacientes,
con minimos riesgos asociados

Comparar los resultados del
tratamiento de la mastalgia ciclica
Kumar, etal  moderada con danazol versus
(2023) aceite de onagra.

Comparar los efectos terapéuticos

El danazol redujo notablemente el dolor de 2.19 EIl 73% de las pacientes tratadas con
danazol experimentaron efectos
adversos. En contraste, el aceite de
aceite de onagra también disminuy6 el dolor de onagra mostré un perfil de seguridad
muy favorable, con efectos
secundarios minimos.

a las 4 semanas a 1.23 a las 12 semanas,
indicando una mejoria clinica marcada. El

2.77 a2.03 en 12 semanas, pero su efecto
analgésico fue més modesto en comparacion.

El danazol demostr6 ser mas eficaz en el
alivio de la mastalgia que el aceite de
onagra, pero a costa de una incidencia

mucho mayor de efectos adversos; el

aceite de onagra, si bien menos potente
en reduccion del dolor, fue
considerablemente mas seguro en
términos de tolerancia.

Behzadmehr, del piroxicam 0.5% gel versus la

etal vitamina E en mujeres con
(2022) mastalgia ciclica leve a
moderada.

Tras 2 meses de tratamiento ambos tratamientos

lograron disminuir el dolor, pero el gel de

piroxicam produjo un alivio significativamente

mayor del dolor que la vitamina E.

Tanto el piroxicam gel como la
vitamina E oral fueron bien

El gel de piroxicam es mas eficaz a
mediano plazo que la vitamina E para
controlar el dolor de la mastalgia ciclica,
con ambos tratamientos mostrando
perfiles de seguridad favorables.

Comparar la eficacia de la
vitamina E frente al aceite de

Ghazanfor, onagra en la disminucion del
etal dolor en pacientes con mastalgia
(2019) ciclica moderada.

En un ensayo de 6 meses la vitamina E logro

una mayor reduccién del dolor promedio que el

aceite de onagra. El puntaje de dolor inicial

(5.7/10) disminuyé a 3.7 con vitamina E vs 4.8
con onagra, una diferencia significativa a favor

de la vitamina E (p < 0.05).

Ambos tratamientos con perfiles de
seguridad favorables; no se
reportaron efectos adversos

significativos.

La vitamina E administrada durante 6
meses resulté mas efectiva que el aceite
de onagra para aliviar el dolor en la
mastalgia ciclica moderada.
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DISCUSION

Esta revision sistematica explora la efectividad del aceite de onagra (EPO) y la vitamina
E como tratamientos coadyuvantes en la mastalgia. La literatura revela resultados
variables entre estudios, aunque se reconoce en general un beneficio clinico moderado

con una buena tolerancia.

Kumari et al (17), realizaron un estudio con 126 mujeres en el que la combinacion de
EPO con vitamina E resulté mas eficaz que cada tratamiento por separado o el placebo,
todos los grupos activos mostraron reduccion significativa del dolor y los eventos
adversos fueron minimos. En contraste, Seifayazal et al (21), con 160 participantes, no
hallaron diferencias estadisticas significativas entre EPO, vitamina E y placebo tras 3
meses de tratamiento, aunque hubo mejoria en todos los grupos, este resultado sugiere
que parte del efecto terapéutico podria atribuirse al placebo o al curso natural de la
mastalgia. Ademas, Mahboubi et al (19), sefiala que el EPO requiere de 4 a 6 meses de
uso para alcanzar eficacia optima lo cual podria explicar por qué estudios de menor

duracién no detectan beneficios relevantes.

Los estudios comparan directamente EPO con vitamina E también son dispares. Thakur
et al (22), encontraron que ambas terapias redujeron el dolor en un porcentaje alto de
pacientes, 60 % para EPO y 47% para vitamina E, sin diferencia estadistica entre los
grupos. Por otro lado, Ghazanfar et al (27), en un ensayo con 380 mujeres hallaron que la
vitamina E fue superior al EPO en la reduccion de la puntuacion del dolor tras 6 meses
de tratamiento, promedio de 3.7 frente a 4.8, p< 0.05. Esta diferencia podria explicarse,
ya que los resultados parecen depender del disefio del estudio y las caracteristicas clinicas
de las pacientes como duracion extendida o una mayor severidad de la clinica.

Ademas de la comparacion directa, algunos ensayos evaluaron estas terapias frente a otras
intervenciones. Shobeiri et al (18), analizaron el efecto de la vitamina E frente a la
vitamina B6, observando que ambas redujeron significativamente el dolor sin diferencia
caracteristica, Jaafarnejad et al (19), compararon vitamina E, EPO y linaza en 90
pacientes durante 2 meses. Aungue todos los grupos mostraron mejoria, solo el grupo de
linaza presentd una reduccion estadisticamente significativa en la duracion del dolor.
Godazandeh et al (20), también encontraron que la vitamina E y el aceite de linaza fueron
igualmente efectivos para aliviar el dolor mamario y la nodularidad en mujeres con

enfermedad fibroquistica, sin diferencias significativas tras 8 semanas de tratamiento.
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Delfan et al (23), aportaron evidencia sobre el beneficio de combinar vitamina E con
acidos grasos omega 3,6 y 9. En su estudio, la combinacion fue méas efectiva que la
vitamina E sola desde el primer mes, lo que sugiere una posible sinergia terapéutica
entre antioxidantes y lipidos esenciales. Muralidhar et al (24), también demostraron
beneficios con vitamina E en 700 mujeres tratadas durante 3 meses, la puntuacion del
dolor disminuyo significativamente, acompafiada de una reduccion de marcadores de
estres oxidativo. Aunque su estudio carecié de grupo control, el gran tamafio muestral

refuerza la validez de sus hallazgos.

No obstante, varios aspectos limitan la interpretacion de estos resultados. En primer
lugar, muchos estudios incluyeron muestras pequefias <100 pacientes, reduciendo el
poder estadistico y aumentando el riesgo de error (18,21,22). Ademas, la duracion del
tratamiento vario considerablemente, algunos ensayos utilizaron periodos de 2 o 3
meses, lo que podria ser insuficiente para evidenciar el efecto completo, especialmente
del EPO (18,22). Otra limitacién fue la falta de grupo placebo, que incrementan el sesgo
de expectativa y dificultan la atribucién de la mejoria al tratamiento activo (19,20).
Incluso en ensayos doble ciego, como el de Seifalyazal et al (21), la respuesta positiva en
el grupo placebo refleja lo complejo que es aislar el efecto especifico de estas

intervenciones en condiciones con alto componente psicosomatico.

Las diferencias en los métodos de evaluacion del dolor, como el uso de escalas visuales,
de Cardiff o pardmetros binarios, complican la comparacion entre estudios y limitan la
posibilidad de realizar metaanalisis sdlidos. Ademas, la falta de homogeneidad en las
poblaciones con pacientes de distintos grados de mastalgia afecta la consistencia de los
resultados. A pesar de estas limitaciones, la vitamina E y el EPO destacan por su buena
tolerancia, bajo costo y facil disponibilidad. No se reportaron efectos adversos graves y
los sintomas leves fueron infrecuentes y transitorios, lo que respalda su utilidad como

tratamiento coadyuvante en casos leves a moderados (17,19).

De hecho, Kumar et al (25), en su estudio demostro que el danazol produce un alivio del
dolor superior al EPO, pero con mayor incidencia de eventos adversos, mientras que la
onagra ofrecié un beneficio modesto sin practicamente efectos negativos. Asimismo,
Behzadmehr et al (26), menciono que el uso de piroxicam topico ha demostrado una
reduccién del dolor méas pronunciada a los 2 meses que la vitamina E oral, aunque

ambas estrategias mostraron eficacia significativa.
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Desde el punto de vista clinica, tanto la vitamina E como el aceite de onagra pueden
integrarse en un esquema de tratamiento progresivo, iniciando con su uso en casos leves
y dejando los farmacos mas potentes para situaciones que no respondan adecuadamente.
La posible mayor eficacia de su combinacion ya sea entre ambos 0 con otros acidos

grasos esenciales representan una linea de investigacion prometedora.

Aunque no existe un consenso definitivo para su inclusion en guias clinicas, su perfil
seguro y accesibilidad economica respaldan su consideracibn como terapias
complementarias. No obstante, es fundamental regular la calidad de los productos
disponibles, ya que las diferencias en su formulacion podrian afectar la eficacia

terapéutica.

Se requieren estudios clinicos mas amplios y rigurosos que unifiquen criterios de
evaluacion y seguimiento, asi como investigaciones que identifiquen marcadores que
anticipen la respuesta al tratamiento. También seria valioso explorar combinaciones con
otras terapias no farmacologicas. Aunque la vitamina E y el aceite de onagra muestran
una eficacia moderada y no superan consistentemente al placebo, son opciones seguras
y bien toleradas. Su uso podria beneficiar a ciertos pacientes y futuros estudios deben

definir su rol terapéutico con base en evidencia méas sélida.
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CONCLUSIONES

Tanto la vitamina E como el aceite de onagra han demostrado ser opciones terapéuticas
viables en el manejo complementario de la mastalgia, con una eficacia moderada y un
perfil de seguridad favorable. Esta efectividad puede atribuirse, en parte, a las
propiedades especificas de cada uno de estos compuestos: mientras la vitamina E actla
como un potente antioxidante que protege el tejido mamario del estrés oxidativo, el
aceite de onagra, rico en &cido gamma-linolénico, contribuye a la sintesis de
prostaglandinas antiinflamatorias. Gracias a estas caracteristicas diferenciales en su
composicion y mecanismo de accion, fue posible observar resultados positivos en la
mayoria de los estudios revisados, evidenciando una reduccion significativa del dolor

mamario sin reportes de efectos adversos graves.

En particular, la vitamina E mostré una disminucion mas notable del dolor en
tratamientos prolongados, mientras que el aceite de onagra requirié tiempos mayores de
administracién para alcanzar una eficacia comparable. Asimismo, los ensayos que
evaluaron la combinacion de ambos tratamientos 0 su uso junto a &cidos grasos
esenciales mostraron resultados prometedores, sugiriendo que podrian tener un efecto
sinérgico en el alivio del dolor. Esta posibilidad es especialmente relevante en pacientes
que buscan alternativas naturales y bien toleradas, evitando el uso de farmacos
hormonales o con mayor potencial de efectos adversos. La buena tolerancia, bajo costo y
facil acceso de estas terapias refuerzan su papel como estrategias complementarias en el

abordaje integral de la mastalgia leve a moderada.

Pese a los resultados alentadores, se identifican limitaciones importantes, como el
reducido tamafio de muestra en algunos estudios, la heterogeneidad en las herramientas
de medicion del dolor y la falta de grupos control en ciertas investigaciones. En
consecuencia, es necesario impulsar estudios clinicos con mayor rigor metodoldgico,
duracion adecuada y criterios homogeéneos, que permitan definir con mayor precision la
efectividad real de estas terapias, su lugar en las guias clinicas y los perfiles de pacientes

que podrian beneficiarse de forma mas significativa.
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ANEXOS

Anexo 1. Tabla de Excel con las caracteristicas de los articulos incluidos y excluidos.

https://docs.google.com/spreadsheets/d/1a75P XdjVBRsytOMs2ISRaROF0zA|5z6P G-

099AY epBE/edit?usp=sharingj
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