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Mastalgi

Indledning
Baggrund

Forekomsten af moderat til sveer mastalgi er estimeret til 22% (Ader et al.2001) og forekomst
af cyklisk, sveer mastalgi er estimeret til 11% (Ader & browne 1997). En del kvinder er
haemmet i daglige aktiviteter af deres mastalgi. Der er en vis korrelation til stress, cigaretter og
kaffe. Mastalgi kan korreleres til ductektasi (Peters et al.2003). Mastalgi er maske ikke
forbundet med gget malignitetsrisiko, men ved nytilkomne tilfeelde skal cancer udelukkes.
Kvinder med mastalgi far oftere mammografi and andre kvinder(Ader et al.2001,). Khan &
Apkarian 2003 fandt nedsat malignitetsrisiko, nar henvisningsdiagnosen var mastalgi (5463
kvinder). 1532 havde mastalgi som veaesentligste henvendelsesarsag og 861 ud af alle 5463 fik
diagnosticeret bryst cancer (Evidens I11). Plu-Bureau et al.(1992) har sammenlignet 210
preemenopausale kvinder med brystkraeft med 210 matchede kontroller og fundet gget
preevalens af mastalgi (Evidens II1).

Mastalgi skyldes sandsynligvis overfglsomhed for prolaktin (Nazli et al.1989; Wuttke et
al.1997; Kilicdag et al.2003) eller mangel pa visse essentielle fedtsyrer, som er involveret i
prostaglandinsynteser (Strid et al 1998).

Definitioner

Mastalgi er smerter i mammae. Optraeder i cyklisk form med forveerring op til menstruationen
og i en ikke cyklisk form. Differential diagnose er muskelsmerter i thorax. Ved nytilkomne
smerter skal cancer udelukkes.

Afgraensning af emnet

Emnet omhandler forsgg pa forklaring af sygdomsbilledet samt mulige behandlinger.Mastalgi
indgar i det preemenstruelle syndrom (PMS) og har maske eetiologi delvist tilfeelles, men denne
guideline omhandler ikke behandling af PMS.

Resumé af kliniske rekommandationer

1. Det er usikkert, om mastalgi er forbundet med gget malignitets risiko, men
cancer skal udelukkes. Ofte vil patienten veere beroliget med normal D
undersggelse og frafalde behandling

2. Agnus Castus ekstrakt 30 draber 2 gange daglig kan anbefales A

3. Evening Primrose Oil (Keempenatlysolie) 6 x 500 mg = 3 g daglig kan B
anbefales

4. Bromocriptin 2,5 — 5 mg daglig kan veere et sekundeert valg. Doseres efter A
bivirkninger

5. NSAID creme lokalt 3 gange daglig A

6. Dostinex 0,25 mg 2 gange ugentligt D

Litteratursggningsmetode

Der er sggt i Medline, Cochrane fra 1980 og ind i 2004. Der er sggt under breast, mamma,
pain, mastalgia, treatment. Randomiserede, prospektive studier er selekterede.
Referencemaengder er begreenset, nar disse kriterier laegges til grund. Der fremkommer
referencer med god evidens
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Mastalgi

Essentielle fedtsyrer

Problemstilling

Gately et al.1992 har undersggt Evening primrose oil (keempenatlys olie)(linolsyre +
gamma-linolsyre). De fandt lige god effekt af Evening primrose oil og Bromocriptin (55 og
50%), men langt feerre bivirkninger: henholdvis 4% og 35%. 241 patienter blev behandlet
med Evening primrose oil 6 x 500 mg daglig. Der fandtes farst fuld effekt efter 4 maneder.
Bivirkningerne ved praeparaterne var uafhaengige af om det var cyklisk eller non-cyklisk
mastalgi, som blev behandlet. Bromocriptin blev givet i dosis pd 5 mg daglig. (Evidens l1b)

Blommers et al.2002 har undersggt effekten af Evening primrose Oil og fiske olier i en
randomiseret, dobbeltblind, kontrolleret undersggelse og fundet at olierne ikke har effekt
pa mastalgi udover placeboeffekten. Der indgik 120 patienter med 30 i hver gruppe.
(Evidens Ib)

Der foreligger kontrollerede studier om isoflavin og om soya protein. Men begge studier er
sma med 18 og 20 patienter, respektivt. Disse stoffer kan eventuelt rubriceres som
phytogstrogener

Resumé af evidens

1. Tilskud af Evening Primrose synes at have effekt pa mastalgi.

2. Halvdelen af patienterne vil opleve effekt af behandlingen og bivirkningerne er
minimale I b

Kliniske rekommandationer

1. Evening Primrose Oil (Keempenatlysolie) 6 x 500 mg = 3 g daglig. Effekt kan
farst forventes efter op til 4 maneder
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Mastalgi

Prolaktinseenkende farmaka

Problemstilling

Gately et al.1992 har undersggt virkningen af Bromocriptin overfor Evening primrose oil
(keempenatlys olie)(linolsyre + gamma-linolsyre). De fandt lige god effekt af Evening
primrose oil og Bromocriptin (55 og 50%), men langt flere bivirkninger ved Bromocriptine:
35% overfor 4%. Bivirkningerne ved preeparaterne var uafhaengige af om det var cyklisk
eller non-cyklisk mastalgi, som blev behandlet. Bromocriptin blev givet i dosis p& 5 mg
daglig. (Evidens llb)

Nazli et al. 1989 undersggte 50 patienter i et randomiseret, dobbelt-blindet, kontrolleret
studie for effekten af bromocriptin 5 mg daglig og fandt god effekt, men 39% havde
bivirkninger sammenholdt med 9% ved placebo. De undersggte ogsa s-prolaktin og fandt
at bromocriptin seenkede niveauet. (Evidens Ib).

Bivirkninger, der hyppigst rapporteres ved Bromocriptin, er kvalme, opkastning og
hypotension.

Dostinex (carbagolin) til mastalgi findes ikke i publicerede studier; det ville veere logisk
ud fra ovenstaende, at det ville have effekt og med minimale bivirkninger for doser, som
vides at seenke s-prolaktin, fx 0,25 mg en gang ugentligt. Der er et poster abstrakt fra
1998 (Gioffré et al.), hvor 50 patienter med moderat til sveer mastalgi er randomiseret til
Danazol 200 mg daglig eller til carbagolin 0,25 mg 2 gange ugentligt. Der fandtes stgrst
effekt efter 4 maneder pa carbagolin. Ingen patienter ophgrte pa grund af bivirkninger.
(Evidens I11).

Halaska et al.1999 og Ingram et al.2002 har undersggt virkningen af agnus castus
ekstrakt i randomiserede, placebo-kontrollerede, dobbeltblindede studier og fundet
signifikant stgrre smertereduktion ved agnus castor ekstrakt overfor placebo. (Evidens Ib).
Wuttke et al.1997 har ogsa udfgrt et randomiseret, prospektivt, dobbeltblindt studie og
fundet effekt af Agnus castus; de fandt yderligere, at der var reduktion af s-prolaktin under
aktiv behandling. (Evidens Ib). Progesteron, FSH og LH var usendrede. Der indgik 104
patienter.

Kilicdag et al.(2004) har undersggt effekten af bromocriptin 2,5 mg daglig og agnus
castus ekstrakt 40 mg daglig pa 40 hvinder med cyklisk mastalgi samt 40 kvinder med let
hyperprolaktineemi. | begge grupper faldt s-prolaktin til mindre end det halve og i begge
grupper faldt smerte score signifikant (Evidens 1b). Der var ingen forskel pa effekten i de 2
grupper (Evidens 1b). Der var forskel i bivirkningerne, idet 12,5% af bromocriptin
patienterne fik kvalme og opkastning, mens der ikke var bivirkninger hos agnus castus
patienterne (Evidens 1b).

Resumé af evidens

1.

Prolaktinseenkende behandling har effekt hos ca. 50% uanset at s-prolaktin ikke
er unormalt forhgjet. I b

Bivirkningerne ved prolaktinseenkende behandling er afhaengig af de enkelte
preeparater | b

Agnus Castus Oil bgr veere farste valg pa grund af de minimale bivirkninger

I b
Dostinex en gang ugentligt ville veere et logisk valg, men er ikke tilstraekkeligt
undersggt I \V/
Bromocriptin 2,5-5 mg daglig virker men med en del bivirkninger

I b
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Mastalgi

Kliniske rekommandationer

1. Agnus Castus Oil 30 draber 2 gange daglig anbefales som farste valg
2. Dostinex 0,25 mg 2 gange ugentligt afventer kontrollerede studier

3. Bromocriptin 2,5 — 5 mg daglig under hensyntagen til bivirkningerne
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Mastalgi

Anden hormonbehandling

Problemstilling

Grio et al. 1998 har undersggt 88 patienter med sveer mastalgi og randomiseret dem til

Tamoxifen 10 mg daglig fra dag 5-24 og til placebo. 90% i behandlingsgruppen
rapporterede ophgr af mastalgi mod 86% i placebogruppen, som rapporterede forbigaende
lettelse af symptomerne. (Evidens 1b).

Kontostolis et al 1997 har undersggt effekten af Tamoxifen og fundet betydelig starre
smertelinding overfor placebo i et kontrolleret, randomiseret studie af 93 kvinder med
sveer, cyklisk mastalgi (Evidens Ib).

Kontostelis et al. havde Danazol i 3. arm af studiet (100 mg daglig) og fandt
smertelindring hos 65% overfor 72% ved Tamoxifen og 38% ved placebo (Evidens Ib).

Danazol er ogsa undersggt af O’Brian & Abukhalil 1999 i et randomiseret, kontrolleret
studie. De fandt effekt af Danazol 200 mg daglig i lutealfasen. De fandt ikke flere
bivirkninger end ved placebo. (Evidens Ib)

Gately et al.1992 har fundet at Danazol givet kontinuerligt havde udtalte bivirkninger,
som fik halvdelen til at stoppe med Danazol. (Evidens llb).

Gestrinone er undersggt i flere kontrollerede, randomiserede, dobbeltblinde
undersggelser og har vist at have effekt, men praeparatet findes ikke pa det danske
marked. Stoffet har antigstrogene, -androgene og antigestagene virkninger.

Bivirkninger, som hyppigt rapporteres ved Tamoxifen, er hedestigninger.

Dertil kommer risikoen for endometrie cancer (Varras et al.2003;Bergman et
al.2000;Cuzick et al 2003).(Evidens la).

Bivirkninger, som hyppigst rapporteres ved Danazol, er veegtstigning,
menstruationsforstyrrelser, hovedpine, acne, hedestigninger og stemmeaendring.

Resumé af evidens

1. Bade Tamoxifen og Danazol har effekt p4 mastalgi men med en del bivirkninger

Il b
2. Tamoxifen medfagrer risiko for endometrie cancer

I a
Kliniske rekommandationer
1. Tamoxifen 10 mg daglig dag 5-24 i cyklus har effekt, men anbefales ikke pa A

grund af bivirkninger og risici

2. Danazol er udgaet A
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Mastalgi

Smertestillende behandling

Problemstilling
Colak et al.2003 har behandlet 108 patienter med mastalgi i et prospektivt, randomiseret,
kontrolleret studie med local NSAID i 3 maneder og fundet effekt pd bade cyklisk og non-

cyklisk mastalgi. (Evidens Ib).

Resumé af evidens

1. Local NSAID creme kan veere en behandlingsmulighed.

Kliniske rekommandationer

1. NSAID creme lokalt 3 gange daglig A
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Mastalgi

Appendiks

Information til patienter om smerter i brysterne.

Mange kvinder har ondt i brysterne op til menstruation og det er normalt. Far du smerter, som
er anderledes end tidligere, skal du ga til din laege og blive undersggt. Smerter i brysterne
skyldes sandsynligvis gget falsomhed for maelkehormonet. Det geelder ogsa selvom
meaelkehormonet ikke er forhgjet. Du kan lindre smerterne med tilskud af Agnus Castus
Ekstrakt; tag 30 draber 2 gange dagligt. Der vil vaere smertelindring hos mindst halvdelen af
de kvinder, som tager ekstrakten. Evening Primrose Oil ogsa kaldet keempenatlysolie fas i
kapsler af 500 mg. Kontrollerede studier har vist, at 6 kapsler daglig vil have virkning hos
halvdelen af de kvinder, som tager dem for smerter i brysterne. Ellers kan din leege hjeelpe
dig med medicin, som saenker maelkehormonet eller med hormon, som andrer din cyklus.
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