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RESUMEN

Objetivos: La presente revision sistematica compara cudl de los dos tratamientos, la
triamcinolona inyectada localmente o la metilprednisolona por via oral, es mas eficaz y
segura para la mastitis granulomatosa idiopatica. Esta condicion benigna suele

presentarse con mayor frecuencia en mujeres en edad reproductiva.

Metodologia: Se incluyeron estudios observacionales o ensayos clinicos que
compararan directamente a los dos tratamientos. La busqueda se realiz6 en PubMed,
Scopus, Taylor & Francis, Cochrane, Springer y Wiley Online Library hasta marzo de
2025. Para evaluar el riesgo de sesgo se us6 RoB 2 y JBL Los resultados mas

importantes de los estudios fueron organizados en tablas para facilitar la comparacion.

Resultados: A partir de dos ensayos clinicos y tres cohortes que analizaron a mas de 300
mujeres, los resultados sugieren que la triamcinolona inyectada directamente resuelve
las lesiones mas rapido, con menor recurrencia y una menor necesidad de cirugia por
complicaciones o mala respuesta. Ademas, esta modalidad de tratamiento produce

menos efectos secundarios, lo que generd una mayor adherencia.

Discusion: Aunque no todos los estudios analizados tuvieron protocolos similares, la
mayoria apuntd a que usar el corticoide de forma local trae beneficios claros. Sin

embargo, por el seguimiento corto, no podemos determinar la recurrencia a largo plazo.

Conclusiones: Ambos tratamientos pueden ayudar, pero la triamcinolona inyectada es
mejor y debe considerarse la primera opcién para tratar la mastitis granulomatosa
idiopatica. Para fortalecer esta recomendacion, se necesitan estudios adicionales que
realicen seguimiento a las pacientes por mas tiempo y que utilicen intervenciones

estandarizadas.

Palabras clave: Administracion Oral, Inyecciones Intralesiones; Mastitis

Granulomatosa; Metilprednisolona; Triamcinolona.
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ABSTRACT

Objectives: This systematic review compares the effectiveness and safety of two
treatments for idiopathic granulomatous mastitis: locally injected triamcinolone versus
oral methylprednisolone. This benign condition commonly occurs in women of
reproductive age.

Methodology: Observational studies or clinical trials that directly compared the two
treatments were included. The search was conducted in PubMed, Scopus, Taylor &
Francis, Cochrane, Springer, and Wiley Online Library up to March 2025. RoB 2 and
JBI were used to assess the risk of bias. The most important results of the studies were
organized in tables to facilitate comparison.

Results: From two clinical trials and three cohorts analyzing more than 300 women, the
results suggest that directly injected triamcinolone resolves lesions more quickly, with
fewer recurrences and a lower need for surgery due to complications or poor response.
Furthermore, this treatment modality produces fewer side effects, leading to greater
adherence.

Discussion: Although not all analyzed studies employed similar protocols, most
indicated that using corticosteroids locally yields clear benefits. However, due to the
short follow-up, long-term recurrence cannot be determined.

Conclusions: Both treatments can be beneficial, but injected triamcinolone is more
effective and should be considered the first option for treating idiopathic granulomatous
mastitis. To strengthen this recommendation, additional studies that follow patients for a
more extended period and use standardized interventions are needed.

Keywords: Oral Administration; Injections, Intralesional; Granulomatous Mastitis;

Methylprednisolone; Triamcinolone.
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INTRODUCCION

La mastitis granulomatosa idiopatica (IGM), también conocida con el nombre de mastitis
granulomatosa lobulillar, es una enfermedad de caracter cronico, benigno e inflamatorio,
cuya etiologia atin no ha sido completamente esclarecida (1). Fue identificada por primera
vez en 1972 por Kessler y Wolloch (2). A pesar de su naturaleza no maligna, esta
condicion puede simular clinica y radiolégicamente a neoplasias mamarias, generando un
importante desafio diagndsticoy clinico al convertirse en un foco de interés dentro de la
medicina, ya que su correcta identificacion es crucial para evitar procedimientos

invasivos innecesarios o tratamientos inapropiados (3).

La enfermedad tiene una mayor prevalencia en mujeres en edad fértil, especialmente entre
los 30 y 50 afos. La mayoria de los casos reportados proviene de regiones como el
Mediterraneo, Asia, Medio Oriente y Estados Unidos (4). Es mas frecuente en pacientes
con antecedentes de embarazo, lactancia o uso de anticonceptivos, sin embargo, también
puede presentarse en mujeres nuliparas o a una edad avanzada, lo que demuestra la

amplitud del espectro clinico de esta patologia (5).

La clasificacion de la IGM resulta compleja debido a la naturaleza heterogénea de la
enfermedad, lo que ha impedido el establecimiento de un sistema universalmente
aceptado (6). No obstante, en el estudio realizado por Emiroglu et al. (7) se propuso una
clasificacion basada en la gravedad clinica, dividida en cuatro tipos: tipo 1, lesion de <2
cm; tipo 2, lesiones similares al tipo 1 acompafiadas de inflamacion cutdnea o lesiones
mayores a 2 cm; tipo 3, lesiones asociadas a ulceracioén cutanea, formacion de senos,
presencia de sintomas sistémicos y/o multiples focos; y tipo 4, casos recurrentes y/o

resistentes al tratamiento.

Los principales factores de riesgo incluyen antecedentes de embarazo y lactancia, lo que
sugiere una posible influencia hormonal en su etiopatogenia, ademas del uso previo de
anticonceptivos orales ha sido sefialado como un factor relevante, probablemente por su
impacto sobre el equilibrio endocrino (8). Algunos estudios han explorado la relacion
entre IGM vy trastornos autoinmunes, aunque sin hallazgos concluyentes (9). La
hiperprolactinemia, inducida por causas farmacologicas o tumorales, ha sido implicada
en ciertos casos, destacando la importancia del eje prolactina-inflamacion (10). La
asociacion con el tabaquismo sigue siendo controvertida, con resultados inconsistentes

entre los estudios (11). En conjunto, estos factores sugieren una interaccion compleja
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entre elementos hormonales, inmunoldgicos y ambientales en el desarrollo de la

enfermedad (12).

Desde un enfoque clinico, esta patologia se manifiesta como una masa mamaria dolorosa,
firme y de crecimiento progresivo, acompafiada de signos inflamatorios locales como
enrojecimiento, calor, edema y, en algunos casos, formacion de abscesos, fistulas o
retraccion del pezon, los sintomas suelen persistirentre 1 a 12 meses (13). En cuanto a su
localizacién, suele presentarse de forma unilateral en el 75% de los casos, afectando
cualquier mamay con mayor frecuencia en los cuadrantes superoexternos o alrededor de
la areola (14). Ademas, debido a la heterogeneidad de sus manifestaciones clinicas
sumado a la ausencia de criterios diagnosticos universales han dificultado la
estandarizacion de su abordaje, contribuyendo a la subestimacion de su frecuencia y su

frecuente confusion con otras patologias mamarias inflamatorias o neoplésicas (15).

La fisiopatologia de la IGM contintia siendo motivo de debate, se han planteado diversas
hipotesis sobre su origen, incluyendo mecanismos de hipersensibilidad, alteraciones
inmunolégicas y factores hormonales (16). Algunos autores proponen una respuesta
inflamatoria autolimitada desencadenada por la extravasacion de secreciones lacteas al
tejido conectivo, mientras que otros consideran una posible base autoinmune debido a la
participacion de células del sistema inmunoldgico en la formacién de granulomas (17) .
La ausencia de necrosis caseosa en los hallazgos histopatologicos es un elemento clave

para diferenciarla de la tuberculosis (18).

Su diagnostico representa un verdadero reto por su similitud con otras condiciones
inflamatorias o neoplasicas de la mama, su confirmacion requiere una evaluacion
histologica cuidadosa, ademas de la exclusion sistematica de otras causas conocidas de
inflamacion granulomatosa, como infecciones especificas, enfermedades sistémicas o
reacciones a cuerpos extrafios (19). La citologia por aspiracién y la biopsia constituyen
herramientas fundamentales en el proceso de exclusion de diagndsticos diferenciales (20).
La ecografia y la resonancia magnética, también son de gran utilidad para la

caracterizacion inicial de las lesiones (21).

La IGM muestra, al microscopio, granulomas no necrotizantes centrados en los l6bulos
mamarios, con presencia de células gigantes multinucleadas, histiocitos epitelioides,
linfocitos y células plasmaticas (22). Es asi que en algunos casos se forman microabscesos
estériles con neutrofilos, y cuando la inflamacion alcanza l16bulos vecinos, se interpreta

como un signo de mayor agresividad.
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Se han descrito numerosas opciones terapéuticas, que van desde la observacion
expectante hasta la cirugia o la administracion de corticosteroides, ya sea por via oral,
intramuscular o intralesional (23). La eleccion del tratamiento depende de multiples
factores, incluyendo la extension de la enfermedad, la recurrencia, la respuesta previa a
terapias y las preferencias del paciente (24). En la practica clinica, los corticosteroides
tienen una eficacia significativa en el control de los sintomas inflamatorios, ofreciendo
una alternativa menos invasiva frente a las intervenciones quirtrgicas, las cuales, si bien

pueden ser efectivas, conllevan riesgos (25).

Es asi que, el presente estudio tiene como objetivo principal analizar y comparar la
eficacia y seguridad de la triamcinolona intralesional frente a la metilprednisolona oral
en el control de la mastitis granulomatosa idiopdtica, a partir de la realizacion de una
revision sistematica. Esto permitira a su vez establecer una base de evidencia mas so6lida
para orientar el manejo clinico de esta enfermedad, mejorando la calidad de vida y

optimizando los resultados terapéuticos.
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OBJETIVOS
Objetivo General

Determinar la eficacia y seguridad de triamcinolona intralesional versus

metilprednisolona oral en el control y manejo de la mastitis granulomatosa idiopatica.
Objetivos Especificos

1. Evaluar la eficacia clinica de la triamcinolona intralesional en el tratamiento de la
mastitis granulomatosa, considerando sus efectos adversos, adherencia y

recurrencia.

2. Analizar la eficacia terapéutica de la metilprednisolona oral en el manejo de la
mastitis granulomatosa idiopatica, junto con sus efectos adversos, adherencia y

recurrencia.

3. Comparar la eficacia, los efectos adversos, la adherencia y la recurrencia del
tratamiento con triamcinolonaintralesional y metilprednisolona oral en el manejo

de la mastitis granulomatosa idiopatica.
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METODOLOGIA

La presente revision sistematica se elaborod siguiendo los lineamientos de la declaracion
PRISMA “Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses” del afio
2020 (26). De igual manera, se comprobd que el tema no se encuentre registrado en

PROSPERO “International prospective register of systematic reviews”.

Para la formulacion de la pregunta de investigacion se utilizé la estrategia de la

nemotecnia PICO, detallada en la tabla 1.

Tabla 1. Pregunta PICO.

Componentes Descripcion
P Pacientes o poblacion Pacientes con Mastitis granulomatosa idiopatica
I Intervencion Triamcinolona intralesional
C Comparacion Metilprednisolona oral
O Resultados Eficacia y seguridad

A partir de lo anterior, se plantea la siguiente pregunta de investigacion: ;es la
triamcinolona intralesional mas eficaz y segura que la metilprednisolona oral en el manejo

de la mastitis granulomatosa idiopatica?
Criterios de elegibilidad

Se incluyeron estudios que involucraron a pacientes diagnosticados con mastitis
granulomatosa idiopatica, en los que se evaluo el uso de triamcinolona intralesional en
comparacion con metilprednisolonaoral. Se considerd como tratamiento intralesional la
administracion mediante inyeccion directa en la lesion, con o sin el uso complementario

del mismo farmaco por via topica.

Se seleccionaron aquellos estudios que reportaron al menos uno de los siguientes
desenlaces: eficacia clinica o seguridad del tratamiento. Se aceptaron ensayos clinicos
controlados y estudios observacionales, tales como cohortes o casos y controles. Fueron
incluidos articulos disponibles en el idioma espafiol o inglés, y cuya publicacion se realizod
en los ultimos cinco afios. Ademas, los estudios debieron haber sido realizados en

humanos mayores de 18 afos.

Se excluyeron publicaciones de revistas no indexadas en la métrica bibliométrica
Scimago Journal Ranking, asi como aquellas que no cuenten con revision por pares.
También se descart6 la literatura sin sustento cientifico o perteneciente a la bibliografia

gris, como resumenes de congresos o informes técnicos. Del mismo modo, no se
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consideraron los estudios cuyo disefio no se ajust6 al enfoque comparativo definido en la
pregunta PICO, incluyendo revisiones narrativas, cartas al editor y series de casos.
Asimismo, fueron descartados los estudios en los que la poblacion analizada presentd
contraindicaciones para el uso de esteroides, infecciones activas, embarazo o diagnostico

de cancer de mama.
Fuentes de informacion

Los estudios fueron consultados desde el 1 de noviembre de 2024 hasta el 23 de marzo
de 2025, en las bases de datos: Pubmed, Scopus, Taylor & Francis, Cochrane, Springer y
Wiley Online Library.

Estrategia de busqueda

Las palabras clave empleadas se consultaron en la pagina web “Descriptores en Ciencias

de la Salud DeCS/MeSH” (27), como se observa en la tabla 2.

Tabla 2. Términos DeCS/MeSH

Fuente Palabra clave Términos alternativos
DeCS Mastitis Granulomatosa -
MeSH Granulomatous Mastitis -
DeCS Triamcinolona -
MeSH Triamcinolone Aristocort, Volon
DeCS Inyecciones Intralesiones -
MeSH Injections Intralesional Injection,  Intralesional, Intralesional Injection,

Intralesional Injections

DeCS Metilprednisolona -
MeSH Methylprednisolone 6 Methylprednisolone, 6-Methylprednisolone, Medrol,
Metipred, Urbason
DeCS Administracion Oral Administraciéon Oral de Drogas
Administration, Oral Drug, Administrations, Oral,
MeSH Administration Oral Administrations, Oral Drug, Drug Administration, Oral,

Drug Administrations, Oral, Oral Administration, Oral
Administrations, Oral Drug Administration, Oral Drug

Administrations
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Estos términos fueron asociados empleando el operador booleano “AND” y se
construyeron los siguientes algoritmos de busqueda detallados en la tabla 3, los cuales
fueron utilizados en las bases de datos antes descritas.

Tabla 3. Ecuaciones de busqueda.

Bases de datos Algoritmos de busqueda

(Granulomatous Mastitis) AND (Triamcinolone)

Pubmed, Taylor & Francis,
(Granulomatous Mastitis) AND ((Triamcinolone) AND (Injections

Intralesional))

Scopus, Cochrane, Springer y

Wiley Online Library
(Granulomatous Mastitis) AND (Methylprednisolone)

(Granulomatous Mastitis) AND ((Methylprednisolone) AND

(Administration Oral))

Proceso de seleccion de los estudios

La seleccion de los estudios se llevo a cabo en dos fases por parte de ambos autores. En
una primera fase, se revisaron los titulos y resimenes de los articulos con la finalidad de
excluir estudios no relacionados con el tema o duplicados. En la segunda fase, se
revisaron a texto completo los articulos que habian pasado el primer filtro, con el objetivo
de verificar si cumplian con los criterios de elegibilidad previamente establecidos. Para

la eliminacidn de duplicados se empleo el software Mendeley y Covidence.
Proceso de extraccion de los datos

La extraccion de la informacion estuvo a cargo de ambos autores, quienes organizaron
los datos en una base previamente disefiada utilizando 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 los datos

Se evaluaron los siguientes desenlaces: eficacia, efectos adversos, adherencia, recurrencia
y requerimiento de cirugiatras el fracasodel tratamiento con corticosteroides. También
fueron recopilados datos adicionales relevantes para el analisis. Entre ell os se incluy6 la
base de datos de origen del articulo, el titulo del estudio, el nombre de los autores, el ano
de publicacion, el pais donde se realizo la investigacion y el enlace al texto completo o

su identificador digital (DOI).
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Evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios individuales

La evaluacion del riesgo de sesgo en los ensayos clinicos se realizo utilizando la
herramienta RoB 2 (Risk of bias tool) y JBI critical appraisal tools en caso de estudios

observacionales: cohorte.

La herramienta RoB 2 esta disefiada especificamente para evaluar ensayos clinicos
aleatorizados centrandose en identificary valorar los posibles sesgos en cinco areas clave:
el proceso de aleatorizacion, la asignacion de tratamiento, el grado de enmascaramiento
de participantes y personal, lamedicion de los resultados y la calidad de los analisis (28).
Cada éarea se analiza segiin el grado en que el sesgo podria influir en los resultados, lo que

permite clasificar los ensayos en categorias de bajo, alto o incierto riesgo de sesgo.

Las JBI Critical Appraisal Tools son un conjunto de instrumentos que evaltian la calidad
metodologica y el riesgo de sesgo tanto en estudios observacionales como en ensayos
clinicos e investigaciones cualitativas (29). Estas herramientas incluyen listas de
verificacion adaptadas a cada tipo de estudio lo que facilita a los investigadores valorar
la fiabilidad de los resultados y la relevancia de los hallazgos en distintos contextos, la
evaluacion abarca aspectos como el disefio del estudio, la seleccion de los participantes,

la medicion de las variables y el control de posibles sesgos.

Para estudios de cohorte incluye 11 preguntas como se detallan en la Tabla 4. Las
. ) e s 1 ) C . ) .
opciones incluyen "Si"; indica un estudio con disefio s6lido, especialmente si se garantiza
un adecuado seguimiento de los participantes y control de factores de confusion, "No",
"Incierto" o "No aplicable", respuestas negativas o inciertas reflejan dreas de mejora o

limitaciones significativas (30).

Tabla 4. Criterios JBI para evaluar el riesgo de sesgo en estudios de cohorte.

Critical Appraisal Tools JBI

1. ;Eran los dos grupos similares y procedian de la misma poblacion?

2. (Se midieron las exposiciones de forma similar para asignar a las personas a los grupos expuestos y

no expuestos?

3. /Se midi6 la exposicion de forma valida y fiable?

4. (Se identificaron los factores de confusion?

5. ¢Se indicaron las estrategias para hacer frente a los factores de confusion?
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6. (Estaban los grupos/participantes libres del resultado al inicio del estudio (o en el momento de la

exposicion)?

7. {Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

8. ¢ Se inform¢ del tiempo de seguimientoy éste fue suficiente para que se produjeran los desenlaces?

9. {Se completd el seguimientoy,en caso negativo, se describierony analizaronlas razones de la pérdida

de seguimiento?

10. ¢Se utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

11. ;Se us6 un apropiado analisis estadistico?

Fuente: Moola S, et al. Systematic reviews of etiology and risk. JBI Manual for Evidence

Synthesis. JBI; 2024.
Métodos de sintesis

Se dedicé tiempo a entender qué ofrecia cada estudio antes de armar el panorama general
de los resultados. Se observd minuciosamente detalles acerca de a quiénes incluyeron,
qué midieron como resultados y como fue el protocolo de intervencion lo mismo que se

agrupo en las tablas de resultados 5 y 6.

Los resultados de cada investigacion se integraron en tablas (de la 7 a la 11), donde se
resumio cuantas pacientes mejoraron con el tratamiento, cudntas tuvieron algin efecto
secundario y otros puntos clave como si hubo recurrencia o si necesitaron cirugia al final.
Este formato ayudo a notar patrones, a contrastar los estudios y a ver qué tenian en comun,

sin olvidarse de los detalles particulares de cada uno.



RESULTADOS

Seleccion de estudios

Figura 1. Proceso de seleccion de estudios.

Identification of new studies via databases and registers

Records identified from:
Databases (n = 6):
o Pubmed (n = 11) T
S Taylor & Francis (n = 8) Records rgmoved before screening:
3 Scopus (n = 18) Duplicate records (n = 15)
= S Records marked as ineligible by automation
= Cochrane (n = 6)
8 Springer (n = 5) tools (n = 100)
= Wiley Online Library (n = 71)
Registers (n = 119)
Records screened Records excluded
(n=19) (n=5)
2 : z
§ Reports sought for retrieval Reports not retrieved
§ (n=0) (n=0)
Reports assessed for eligibility Reports excluded:
(n=14) No acorde a la metodologia (n = 9)

New studies included in review
(n=35)

Included




Caracteristicas de los estudios
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La informacion general de los estudios incluidos en la presente revision sistematica se describe en la tabla 5, mientras que las caracteristicas

metodoldgicas se detallan en la tabla 6:

Tabla 5. Articulos incluidos en la revisidn sistematica.

N Base de datos

Titulo

Autor

Pais

URL, DOI o PMID

1  PubMed

Comparison of the efficiency of systemic therapy and
intralesional steroid administration in the treatment of
idiopathic granulomatous Mastitis. The novel treatment of

Granulomatous Mastitis (31).

Emine Yildirim et al.

Turquia

PMID: 34193647

2 Scopus

A Novel First-Line Treatment Alternative for
Noncomplicated Idiopathic Granulomatous Mastitis:
Combined Intralesional Steroid Injection with Topical

Steroid Administration (32).

Osman Toktas et al.

2021

Turquia

DOI: 10.1159/000507951

3 Scopus

Comparing the Efficacy of Intralesional Injection versus
Systemic Steroids in Treating Idiopathic Granulomatous

Mastitis: Insights from a Single-Center Experience (33).

Busra Burcu et al

2024

Turquia

DOI: 10.1159/000541707

4  Scopus

Treatment of Idiopathic Granulomatous Mastitis: Local

Steroid Administration vs. Systemic (Oral) Steroid (34).

Osman Toktas et al

2022

Turquia

DOI: 10.1007/s12262-
022-03447-8
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5 Wiley Online Evaluation of the treatment effectiveness of oral and Oguz Karakayali et al 2025 Turquia DOI: 10.1111/ans.70044
Library intralesional steroids in idiopathic granulomatous mastitis
using superb microvascular imaging (35).
Tabla 6. Caracteristicas metodologicas de los estudios incluidos.
Estudio Disefio del Poblacion Criterios de Criterios de Intervenciones Numero de
estudio del estudio inclusion exclusion pacientes en cada
grupo
Yildirim et Ensayo clinico 36 pacientes Pacientes con Pacientesquetenian Grupo 1 (OC): la metilprednisolona oral fue Se incluyé a 19
al. 31) aleatorizado conunaedad diagndstico clinico contraindicaciones administrada en 0,5 mg/kg/dia en pacientes con pacientes en el
controlado media de e  histolégico de para el uso de lesionesunilaterales dolorosas, pequefias (<5 cm); grupo OC y a 17
abierto y 354 + 6,7 IGM, enquienes se corticosteroides, mientras que en lesiones miltiples y bilaterales con pacientes en el
longitudinal afios. habian descartado aquellas con undidmetrode>5 cmo paraaquellos quetenianuna grupo LC.

previamente otras

causas como
infecciones y
enfermedades
autoinmunes.

infecciones activas,
embarazadas y a
quienes se les habia
diagnosticado

cancer de mama.

lesion cutanea significativa, la dosis fue de 1

mg/kg/dia.

Grupo 2 (LC): Acetonido de triamcinolona
(Kenacort-A amp. 40 mg/ ml). Se administra a los
pacientes mediante inyeccion en el interior de la
lesion. Si la lesion es unifocal y pequefia (<5,0 cm)

se inyect6 20 mg/mL y si era multifocal o grande
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(>5,0 cm) se administré 40 mg/ml inyectado en la

lesion con guia ecografica.

La duracién del tratamiento fue planeada porun mes
ymedio. El periodo de seguimiento termin6 6 meses

después de completarse el tratamiento.

Se considera respuesta al tratamiento si existio
regresionclinica completay respuestaradiologica al
tratamiento, es decirunaregresion del tamafio de las

lesiones en un porcentaje igual o superior al 75%.

Toktas et al.
(32)

Cohorte
retrospectiva
longitudinal

multicéntrica

78 pacientes
con una edad
media  de
36,5 = 1,1
anos en el
grupo LC y
edad
media  de

36,7 £ 14

una

afios en el

grupo  OC

(p=0,94).

Pacientes

diagnosti

establecido de IGM

mediante

clinicos y hallazgos

histopatoldgicos,

los

incluyeron tinciones

(¢{0)

criterios

cuales

negativas

para agentes

infecciosos (Gram,

PAS,

Giemsa).

EZN

con

y

Se excluyeron del Grupo 1 (LC): acetéonido de triamcinolona

estudio las pacientes intralesional (Kenacort-A amp. 40 mg/ ml)

con abscesoo fistulainyeccion de 20 mg/ml en el centro de las lesiones
mamaria clinica o una vez al mes bajo guia ecografica mamaria y
radiologica, las que administraciontopica de acetonido de triamcinolona
recibieron al 0,1 % po-made (Kenacort-A %0,1,20 g pomada,;

tratamiento médico Deva) en la piel de la region mamaria afectada dos

previo para IGM, veces al dia en dias alternos durante 1 mes. A los
aquellas con pacientes con enfermedad difusa se les inyectd en
enfermedad diferentes puntos con un intervalo de 5 cm. En
recurrente o lesiones multiples, si estaban a >5 cmuna de la otra,
contraindicaciéon  se inyectaron en las lesiones por separado y si
para el uso de

corticosteroides, y

Las pacientes se
dividieron en dos
grupos: el grupo de
LC formado por 46
pacientes y el grupo
oC

pacientes.

con 32
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las embarazadas o

lactantes

estabana <5 cmuna de la otra, se inyect6 en la mas

grande.

Grupo 2 (OC): metilprednisolona 32 mg/ dia durante

un mes.

Burcu et al.
(33)

Cohorte
retrospectiva
longitudinal

unicéntrica

72 pacientes
conunaedad
media  de
35,3+ 8anos
en el grupo
LCy 34,6 £
7,4 anos en
el grupo OC
(p=0,657).

Pacientes que
fueron
diagnosticadas
clinica e
histopatologicament
e con IGM. Se
confirmé el
diagndstico  tras
realizar un examen
histoquimico  de
rutina continciones
de Gram, EZN y
PAS negativas.
Ademas, se excluy6
la posibilidad de
cualquier reaccion a
cuerpoextrafio en la

historia clinica.

Las pacientes que
estaban
embarazadas fueron

diagnosticadas con

enfermedades
reumatolégicas olas
que tenian
antecedentes de
operaciones
quirdrgicas de
mama previas
fueron excluidas del
estudio.

Grupo 1 (LC): se administré acetonido de
triamcinolona intravenoso 40mg/1 cm? (Kenacort-A
amp. 40 mg/ ml) en el centro de la lesion, donde la
inflamacion era intensa, durante la primera semanay
al primer, tercer y sexto mes. En los pacientes con
enfermedad difusa, las inyecciones se aplicaron en
diferentes puntos conun intervalode 5 cm, mientras
que, en los pacientes con multiples lesiones, las
inyecciones se administraron por separado segun la

distanciaentre las lesiones (>5 cm, <5 cm) o en la

lesion mas grande.

Grupo 2 (OC): metilprednisolona con una dosis

inicial de 0,5 mg/kg/dia, que se redujo con el tiempo.

La duracionestandar de ambostratamientos fue 6 de
meses y el seguimiento ambulatorio rutinario se
interrumpié una vez que la paciente se volvid

asintomatica.

El grupo LC estuvo
conformado por 47

personasy el grupo

OCpor25personas,
considerando  sus
preferencias

individuales de

tratamiento.
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Toktas et al. Cohorte Un total de  Pacientes Pacientes con Grupo LC: se diluy6 una ampolla de 40 mg/mlde En el grupo LC
34) retrospectiva 111 diagnosticadas con enfermedad acetonido de triamcinolona en 3-5 ml de solucion  (n=57)yenel grupo
longitudinal pacientes, IGM, evaluada recurrente, salina. La inyeccion se administro en el area de la  OC (n=54).
conunaedad mediante biopsia, contraindicaciones lesion en una sola zona, exceptuando para las
media de con exclusidon de para el uso de lesionesdifusasen lasque seinyectd en diferentes
32,7 £ 7,08 infeccion  activa corticosteroides,asi puntos conun intervalo de 5 cm de separacion. El
afios en el mediante tinciones como aquellas que procedimiento se realizé mensualmente bajo guia
grupo de LC deGram,PAS,EZN  se encontraban ecografica.
yde36,04+ y Giemsa. embarazadas o en Ademads, el mismo farmaco en presentacion de
8,42 afios en Pacientes tratadas periodo de pomada al 0,1% fue autoadministrado por las
el grupo de con corticosteroides lactancia. pacientes de formatdpicasobre la zona afectada, dos
oc orales o locales y veces al dia en dias alternos.
(p=0,014). .
que  registren  al Grupo OC: se les administré 32 mg al dia de
menos 6 meses de metilprednisolona.
seguimiento.
Al final de cadames, la respuestade las pacientes se
evalu6 clinica y radiologicamente.
Karakayali  Ensayo clinico Se incluy6 a Pacientes con Pacientes con El grupo 1 (OC): recibié tratamiento con EI  grupo OC
et al. (35) aleatorizado 53 mujeres diagnosticode IGM  severasulceraciones metilprednisolonaa una dosis de 0.5 mg/kg/dia. La  incluyé a 57
controlado conunaedad y lesiones en la piel y con  duracion del tratamiento fue de 6 a 8 semanas, pacientes, mientras
abierto media  de unilaterales,yasean contraindicaciones acorde a la respuesta clinica, con una reduccion que el grupo LC
longitudinal 33,27+ 5.21 unifocales o para la terapiacon gradual de la dosis. estuvo conformado
unicéntrico afios en el multifocales, cuya corticosteroides por 54 pacientes.
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grupo OC y extensiontotal no (infeccion activa, Las pacientesdel grupo 2 (LC) fueron referidas al

de 33,28 £ superabalos5cm. lactancia, historiade departamento de radiologia mamaria para la

7.35 en el cancer de mama).  administracionintralesional de 40 mg de acetonido
grupo LC de triamcinolonadiluida en 0,5 ml de soluciénsalina
(p=0,572). y 0,5 ml de lidocaina conadrenalina. La intervencion

fue guiada por ultrasonido y si se encontraba una
coleccion, la misma fue drenada antes de la
inyeccion. El procedimiento se repiti6 cada dos
semanas hasta conseguir una adecuada respuesta

siendo administrada hasta 5 veces.

El seguimiento clinico se realizé con unintervalode
2 semanas durante la duracion del tratamiento (6 a
12 semanas, dependiendode los hallazgos clinicos).
Después de terminar el tratamiento, las pacientes
fueron llamadas para su ultimo seguimiento a los 6

meses.

La wvaloracion ecografica la realizaron dos
radidlogos con 12 y 15 aflos de experiencia en
radiologia de mama, respectivamente. Estos
evaluaron juntos a las pacientes antes del

tratamiento, al primer y sexto mes.

Nota: EZN: tincion de Ziehl-Neelsen; IGM: mastitis granulomatosa idiopatica; LC: corticosteroide local; OC: corticosteroide oral; PAS: tincion

con acido peryodico de Schiff.
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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. En el caso de los dos ensayos clinicos, ambos mostraron una calidad
metodoldgica sélida y un bajo riesgo de sesgo en los dominios evaluados. Estos

resultados se detallan en la Figura 2.

Figura 2. Riesgo de sesgo mediante la herramienta Rob2.

Risk of bias domains

Overall

| D D2 D3 D4 D5
vimetal. | @ @ @ @ @ @ @

>

©

2

leaies] @ ® © © © @
Domains: Judgement
D1: Bias arising from the randomization process.
D2: Bias due to deviations from intended intervention. ‘ Low

D3: Bias due to missing outcome data.
D4: Bias in measurement of the outcome.
D5: Bias in selection of the reported result.

En cuanto a los estudios observacionales, todos los estudios de cohorte incluidos
cumplieron con la mayoria de los criterios metodologicos especialmente en la medicion
de la exposicion, los desenlaces y el analisis estadistico. Las principales debilidades
estuvieron en el control de factores de confusion y el seguimiento de los participantes
como se detalla en la Figura 3. Los dos estudios realizados por Toktas y sus colaboradores
(32, 34) presentan un riesgo alto de sesgo, mientras que la investigacion de Burcu y sus
colaboradores (33) tiene un riesgo moderado. Esto indica que sus resultados son

aceptables, aunque deben interpretarse con cautela.

Figura 3. Riesgo de sesgo mediante la herramienta JBL

Pregunta | Toktas et al. 2021 | Burcu et al. 2024 | Toktas et al. 2023
1 Si Si Si
2 Si Si Si
3 Si Si Si
4 No claro Si No claro
5 No No claro No
6 Si Si Si
7 Si Si Si
8 Si Si Si
9 No No claro No claro
10 No No claro No claro
11 Si Si Si




Resultados de los estudios individuales

Los resultados mas significativos de cada uno de los articulos se describen en la tabla 7, 8,9, 10y 11.

Tabla 7. Eficacia (regresion clinica y radioldgica completa).
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Estudio Outcome de eficacia Tiempo de Triamcinolona Metilprednisolona oral -  Valor p
evaluacion intralesional — LC oC
Yildirim et al. (31) Regresion clinica completa 1° mes 10 (58,8%) 10 (52,6%) 0,709
3° mes 15 (88,2%) 17 (89,5%) 0,655
6° mes 15 (88,2%) 17 (89,5%) 0,655
Regresion radiolégica completa 1° mes 0 (0%) 1(5,3%) 0,953
3° mes 5(29,4%) 12 (63,2%) 0,657
6° mes 11 (64,7%) 12 (63,2%) 0,567
Regresion clinica completa y respuesta 6° mes 15 (88,2%) 15 (78,9%) 0,662
radiologica al tratamiento
Toktas et al. (32) Regresion clinica y radiologica completa 1° mes 8 (17,4 %) 7 (21,9 %) NR
2° mes 29 (72,5%) 24 (75 %) NR
3° mes 34 (91,8%) 29 (90,6 %) NR
Respondedores (completa + parcial) 1° mes 43 (93,5 %) 23 (71,9%) 0,012
Burcu et al. (33) Regresion clinica y radiologica completa 1° mes 10 (21,3%) 0 (0%) 0,002



3° mes 23 (48,9%) 9 (36%) 0,452
6° mes 39 (83%) 22 (88%) 1
Toktas et al. (34) Regresion clinica y radiologica completa 1° mes 41 (71,9%) 16 (29,6%) 0,001
2° mes 52 (91,1 %) 41 (75,9%) NR
3° mes 56 (98,2%) 47 (87%) 0,003
Respondedores (completa + parcial) 1° mes 55 (96,5%) 41 (75,9%) 0,001
Karakayali et al. (35) Regresion clinica completa Alos6mesesde 22 (75,9%) 16 (66,7%) 0,550
culminar el
tratamiento
Regresion radioldgica completa Alos6mesesde 7 (24,1%) 4 (16,7%) 0,839
culminar el
tratamiento

Nota: LC: corticosteroide local; NR: no reportado; OC: corticosteroide oral



Tabla 8. Efectos adversos.
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Estudio Tipo de evento adverso Total de pacientes Triamcinolona Metilprednisolona Valor p
afectados intralesional oral

Yildirim et al. (31)  Hiperemia cutanea, adelgazamiento de piel (LC); 4 (11,1%) 2 (11,8%) 2 (10,5%) 1
aumento de peso inferior al 5% con respecto a su peso
basal (OC)

Toktas et al. (32) Adelgazamiento de piel (LC); hirsutismo, aumento de 4 (5,1%) 1(2,2%) 3 (9,4%) 0,16
peso (OC)

Burcu et al. (33) Pigmentacion, eritema (LC); hirsutismo, aumento de 12 (16,7%) 3 (6,4%) 9 (36%) <0,001
peso, alteracion menstrual (OC)

Toktas et al. (34) Hirsutismo, acné, aumento de peso, dolor 6seo difuso, 6 (5,4%) 0 (0%) 6 (11,1%) 0,010
debilidad muscular (OC)

Karakayali et al. (35) Hiperpigmentacion cutanea (LC); hipertension arterial, 4 (7,5 %) 2 (6,8%) 2 (8,3%) 1

cefalea, vision borrosa (OC)

Nota: LC: corticosteroide local; OC: corticosteroide oral



Tabla 9. Adherencia al tratamiento.
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Estudio Abandono del tratamiento / Pérdida de seguimiento Grupo con mayor Observaciones
abandono
Yildirim et al. (31) 0% Ninguno Todos completaron el tratamiento
Toktas et al. (32) 6(15,8%) de los 38 pacientes del grupo LC que no tuvieronunarespuesta LC Pérdidas tras no lograr la respuesta completa

completa tras el primer ciclo de tratamiento y 3 (27,3%) de 11 tras el

segundo ciclo de tratamiento se perdieron durante el seguimiento

Burcu et al. (33) Se perdieron 8 pacientes (10%) en el seguimiento No especificado De 80 pacientes, 72 (90%) completaron el
estudio

Toktas et al. (34) Del grupo OC, 4 pacientes (6,9%) fueron excluidas del estudio oC No cumplieron el tratamiento por ello se las
excluy¢ de la investigacion

Karakayali et al. (35) NR NR NR

Nota: LC: corticosteroide local; NR: no reportado; OC: corticosteroide oral



Tabla 10. Recurrencia.
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Estudio Recurrencia Triamcinolona Metilprednisolona Valor p Observaciones
total intralesional (LC) oral (OC)

Yildirim et al. (31) 9 (25%) 4 (23,5%) 5(26,3%) 1 Sin diferencias estadisticamente significativas

Toktas et al. (32) 19 (24,4%) 4 (8,7%) 15 (46,9%) 0,001 Ademas de recurrencias hubo recidivas en el grupo OC. De este
modo, una paciente que previamente habia alcanzado la remision
completarequiridun segundociclode tratamiento, y se registraron
cuatro recidivas adicionalesquefuerontratadas conun tercer ciclo.

Burcu et al. (33) 4 (5,6%) 4 (8,5%) 0 (0%) 0,291 Sin diferencias estadisticamente significativas

Toktas et al. (34) 24 (21,6%) 4 (7%) 20 (37%) 0,001 Recurrencia definida como mayor a 6 semanas de acabar el
tratamiento

Karakayali et al. (35) 9 (17%) 3(12,5%) 6 (31,6%) 0,153 Sin diferencias estadisticamente significativas. Recurrencia

definida como después del tratamiento en un plazo de 6 meses

Nota: LC: corticosteroide local; OC: corticosteroide oral



Tabla 11. Requerimiento de cirugia tras el fracaso del tratamiento con corticosteroides.
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Estudio Grupo de Cirugia,n (%) Procedimiento quirtrgico Indicaciones para cirugia Valor p
tratamiento realizado
Yildirimet al. (31) OC NR NR NR NR
LC NR NR NR NR
Toktas et al. (32) OC 4 (12,5%) 3 lumpectomias, 1 Ausenciade respuesta, recurrencia, desarrollo de absceso o 0,001
mastectomia total fistula
LC 1(2,2%) Mastectomia total Mastitis difusa sin respuesta tras segundo tratamiento
Burcu et al. (33) OC NR NR NR NR
LC NR NR NR NR
Toktas et al. (34) OC 31 (57,3%) 26 drenajes de absceso, 5 Baja respuesta al tratamiento, evaluacion clinica-radiologica 0,001
lumpectomias
LC 2 (3,5%) 1 drenaje de absceso, 1 ~ Ausencia de respuesta, evaluacion clinica-radiologica
lumpectomia
Karakayali et al. OC NR NR NR NR
(35)
LC NR NR NR NR

Nota: LC: corticosteroide local; NR: no reportado; OC: corticosteroide oral
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DISCUSION

La presente revision sistematica tuvo como proposito principal analizar en detalle la
eficacia y seguridad de la triamcinolona intralesional en comparacion con la
metilprednisolona oral en el tratamiento de pacientes con IGM. Los resultados muestran
que ambas terapias son clinicamente efectivas; no obstante, existen diferencias clave en
aspectos especificos como laincidencia de efectos adversos, la adherencia al tratamiento,

las tasas de recurrencia y la posterior necesidad de procedimientos quirdrgicos.

En cuanto a la eficacia clinica, la triamcinolona intralesional mostro resultados similares,
y en algunos puntos del tratamiento, incluso ligeramente superiores a los obtenidos con
la metilprednisolona oral. Esto coincide con los hallazgos obtenidos en los ensayos
clinicos realizados por Yildirim et al. (31) y Karakayal1 et al. (35), quienes observaron
que, si bien las diferencias no fueron significativas a largo plazo, hubo una ligera ventaja
a favor del tratamiento intralesional en la evaluacion inicial al primer mes. Estudios
observacionales como los realizados por Toktas et al. (32,34) también respaldan esta
tendencia inicial favorable, mostrando una mejor respuesta temprana clinica y radiologica

con la administracion local de triamcinolona.

Es destacable que en el estudio de Yildirimetal. (31), al sexto mes de seguimiento, no se
reportaron diferencias estadisticamente significativas en la regresion clinica completa
entre ambos grupos, sugiriendo asi una equivalencia a largo plazo entre ambas terapias.
Sin embargo, en el ensayo clinico llevado a cabo por Karakayali et al. (35), aunque sin
significancia estadistica, persistio una leve preferencia hacia el tratamiento intralesional,

especialmente en la evaluacion clinica final tras completar seis meses de seguimiento.

En cuanto a los efectos adversos, encontramos una diferencia notable a favor del
tratamiento intralesional en comparacion con la terapia oral. Por ejemplo, en la
investigacion realizada por Burcu et al. (33) se observo una reduccion considerable de
efectos secundarios como ganancia de peso, hirsutismo y alteraciones en el ciclo
menstrual en pacientes que recibieron la terapia local. Esto es relevante desde la
perspectiva del paciente, dado que tales efectos pueden impactar significativamente en su
calidad de vida diaria y adherencia al tratamiento. Ademas, los hallazgos del equipo de
Toktas et al. (34) también refuerzan esta idea, al indicar una menor incidencia de eventos

adversos severos en pacientes tratados con la inyeccion intralesional.
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Otro aspecto critico fue la adherencia terapéutica, la cual fue considerablemente mejor en
los pacientes tratados con triamcinolona intralesional. Toktas et al. (32) reportaron este
aspecto, ya que al reducir la necesidad de tomar medicamentos diariamente por via oral,
se favorece claramente el compromiso y continuidad del tratamiento por parte de los
pacientes. Es importante reconocer, no obstante, que la administracion por medio de
inyecciones podria resultar incomoda o incluso generar ansiedad en algunos pacientes,
aunque esta incomodidad se reduce significativamente debido a la baja frecuencia de las

aplicaciones intralesionales.

Sobre la recurrencia de la enfermedad, los resultados fueron algo diversos entre los
diferentes estudios. Mientras que los ensayos clinicos de Yildirim y Karakayali (31, 35)
no encontraron diferencias significativas en la tasa de recurrencia, los estudios
observacionales realizados por Toktas et al. (32,34) si reportaron menos recurrencias con
la triamcinolona intralesional. Estas discrepancias podrian estar relacionadas con
diferentes metodologias o con particularidades especificas de cada grupo de pacientes
estudiados. A pesar de esta variabilidad, la tendencia general parece favorecer

ligeramente al tratamiento intralesional para reducir la recurrencia.

Ademas, un beneficio adicional del tratamiento local con triamcinolona fue la menor
necesidad de realizar procedimientos quirurgicos posteriores, segun los estudios
observacionales incluidos. Esta ventaja clinica es muy importante, dado que reducir la
necesidad de cirugias invasivas mejora notablemente la experiencia general del paciente

y reduce los riesgos asociados con estos procedimientos.

Al evaluar la calidad metodologica de los estudios seleccionados, se observo que los
ensayos clinicos realizados por Yildirim y Karakayali fueron particularmente so6lidos,
mostrando metodologias claras y controles rigurosos que refuerzan la confiabilidad de
sus conclusiones. En contraste, algunos estudios observacionales incluidos mostraron
varias limitaciones relevantes que deben tenerse en cuenta. Entre las limitaciones destaco
los importantes retos enfrentados para asegurar un seguimiento riguroso y continuo de

todos los participantes a lo largo del estudio.

En la presente revision se evidenci6 una heterogeneidad metodoldgica entre los diferentes
estudios analizados. Para ser especificos, aspectos fundamentales como las dosis
utilizadas, la duracion del tratamiento y los criterios empleados para medir la eficacia

clinicay radioldgica variaron ampliamente de un estudio a otro. Ademas, en todos los
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estudios la duracion del seguimiento fue extremadamente corta lo cual pudo influir en

una subestimacion de la verdadera frecuencia de recurrencias a largo plazo.

Clinicamente, los resultados obtenidos en nuestra revision respaldan de manera solida
considerar la triamcinolona intralesional como una opcidn terapéutica preferible frente al
tratamiento oral con metilprednisolona, especialmente en mujeres jovenes que suelen
estar mas expuestas a esta condicion. La principal ventaja del tratamiento local radica en
su capacidad para reducir los efectos adversos sistémicos, lo que repercute positivamente
en la calidad de viday mejora la adherencia de las pacientes al tratamiento prescrito. Estos
hallazgos subrayan, ademas, la importancia critica de disefar y adoptar protocolos
estandarizados y claros para futuras investigaciones, facilitando asi comparaciones mas

objetivas y fiables entre diferentes opciones terapéuticas.

Se recomienda que futuras investigaciones se realicen utilizando metodologias mas
solidas y detalladas, que incluyan periodos de seguimiento considerablemente mas
prolongados y criterios de evaluacion claramente definidos en cuanto a la eficacia clinica
y radiologica. Ademas, serd crucial incluir en estos estudios aspectos adicionales que
tengan un impacto directo sobre la experiencia del paciente, tales como su calidad de vida
percibida, la satisfaccion general con el tratamiento recibido y también estudios
econdmicos detallados que puedan respaldar decisiones clinicas mas completas y con una

base so6lida en la evidencia cientifica.
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CONCLUSIONES

Tanto la triamcinolona intralesional como la metilprednisolona oral son titiles para
tratar la mastitis granulomatosa idiopética. Sin embargo, la triamcinolona es mejor
toleraday se relaciona con menos necesidad de intervencion quirurgica, algo que
resulta muy relevante considerando que esta enfermedad afecta sobre todo a
mujeres jovenes. A pesar de estos hallazgos, sigue siendo necesario contar con
estudios que utilicen metodologias més unificadas y que hagan seguimiento por

mas tiempo, para tener una vision mas completa de los resultados a largo plazo.

La triamcinolona intralesional tiene una respuesta clinica favorable desde las
primeras semanas. Las pacientes que la recibieron lograron mantener el
tratamiento sin mayores inconvenientes debido a que los efectos adversos son

infrecuentes y leves.

La metilprednisolona oral también tuvo un efecto positivo en el control de la
enfermedad, pero fue mas comun que se presentaran efectos adversos, lo que
dificulto la continuidad del tratamiento en algunos casos. Esto sugiere que, aunque
es eficaz, es importante considerar ajustes que permitan reducir esas molestias y

mejorar la experiencia de las pacientes que reciben esta terapia.

Cuando se comparan ambas opciones, la triamcinolona intralesional es mejor,
sobre todo por su perfil de seguridad y por la mejor adherencia observada. No
obstante, ninguna estrategia es perfecta, y seria ideal que las decisiones clinicas
futuras no se basen solo en los resultados médicos, sino también en lo que las
pacientes expresan, en cOmo se sienten con el tratamiento y en qué tan accesible

es para cada entorno.
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ANEXOS

Anexo 1. Link de acceso al documento de Excel con las caracteristicas generales de los
articulos incluidos y excluidos en la revision sistematica.
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