DIRECTIVES CLINIQUES DE LA SOGC

Mastalgie
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Résumé

Objectif : Analyser les tendances actuelles en ce qui a trait a la prise
en charge des femmes qui connaissent des douleurs mammaires.

Options : Les effets de divers modes de traitement et de diverses
pratiques sanitaires (y compris les médicaments) ont été étudiés
en ce qui concerne la prise en charge de la douleur mammaire tant
cyclique que non cyclique.

Résultats : Prise en charge efficace et opportune des femmes qui
connaissent des douleurs mammaires et amélioration de leur
qualité de vie.

Preuves : Des recherches documentaires ont été menées dans
MEDLINE et la Cochrane Database of Systematic Reviews en vue
d’en tirer les articles de langue anglaise, publiés entre 1975 et
juillet 2005, traitant de sujets liés a la mastalgie.

Valeurs : La qualité des résultats a été établie conformément aux
criteres décrits dans le Rapport du Groupe d’étude canadien sur
'examen périodique. Les auteurs principaux en ont été les
participants : une diététiste clinique, une chirurgienne oncologue et
une infirmiere.

Avantages, désavantages et colits : L'utilisation de ces
renseignements entrainera I'amélioration des connaissances, ce
qui permettra la mise en ceuvre d’une approche méthodique
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entrainant la baisse du nombre d’interventions inefficaces et
assurant une utilisation appropriée de la médication.

Recommandations

1. L'offre de renseignements et le réconfort font partie intégrante de la
prise en charge de la mastalgie et devraient constituer les
traitements de premiére intention. (1I-1 A)

2. Le port d’un soutien-gorge bien ajusté offrant un bon soutien
devrait étre envisagé pour le soulagement de la mastalgie cyclique
et non cyclique. (1I-3 B)

3. La modification de la dose, de la formulation ou du schéma
posologique peut s’avérer nécessaire dans le cas des femmes se
soumettant a une HTS. Il faut procéder a I'abandon de I'HTS, si
cela s’avere approprié. (Il C)

4. Les femmes connaissant des douleurs mammaires ne devraient
pas se voir recommander de réduire leur apport en caféine. (1 E)

5. Le recours a la vitamine E ne devrait pas étre envisagé pour la
prise en charge de la mastalgie. (1 E)

6. Nous ne disposons pas, a I'’heure actuelle, de données suffisantes
pour recommander le recours a ’'HO dans la prise en charge de la
douleur mammaire. (II-2 C)

7. Le recours aux graines de lin devrait étre envisagé a titre de
traitement de premiére intention pour la prise en charge de la
mastalgie cyclique. (I A)

8. Le recours a un gel anti-inflammatoire non stéroidien topique, tel
que le diclofénac 2 % dans un organogel de léthicine pluronique,
devrait étre envisagé pour la maitrise de la douleur dans le cadre
de la prise en charge localisée de la mastalgie. (I A)

9. Le recours au tamoxiféne, a raison de 10 mg par jour, ou au
danazol, a raison de 200 mg par jour, devrait étre envisagé lorsque
les traitements de premiére intention s’averent inefficaces. (I A)

10. Le recours a la mastectomie ou a la mastectomie partielle ne
devrait pas étre considéré comme un mode de traitement efficace
contre la mastalgie. (Il E)

Validation : Une comparaison a été effectuée en fonction des
protocoles de prise en charge contenus dans la littérature;
toutefois, aucune directive clinique n’a pu étre localisée. Aucun
essai clinique formel n’a eu lieu.

Commanditaire : La Société des obstétriciens et gynécologues du
Canada (SOGC). L’élaboration de la présente directive clinique a
été entamée par des employées du Winnipeg Regional Health
Authority Breast Health Centre (a Winnipeg, au Manitoba) en vue
de répondre au besoin de pouvoir compter sur des lignes
directrices quant a la pratique au sein de cet établissement.
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Les directives cliniques font état des percées récentes et des progreés cliniques et scientifiques a la date de publication de celles-ci et
peuvent faire I'objet de modifications. Il ne faut pas interpréter I'information qui y figure comme I'imposition d’un mode de traitement
exclusif a suivre. Un établissement hospitalier est libre de dicter des modifications a apporter a ces opinions. En Poccurrence, il faut
qu’il y ait documentation a 'appui de cet établissement. Aucune partie de ce document ne peut étre reproduite sans une permission

écrite de la SOGC.
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Tableau 1 Critéres d’évaluation des résultats et classification des recommandations

Niveaux des résultats*

C

atégories de recommandationst

. Résultats obtenus dans le cadre d’au moins un essai
comparatif convenablement randomisé.

1I-1 : Résultats obtenus dans le cadre d’essais comparatifs non

randomisés bien congus.

II-2 : Résultats obtenus dans le cadre d’études de cohortes
(prospectives ou rétrospectives) ou d’études analytiques
cas-témoins bien congues, réalisées de préférence dans

plus d’un centre ou par plus d’'un groupe de recherche.

1I-3 : Résultats découlant de comparaisons entre différents
moments ou différents lieux, ou selon qu’on a ou non
recours a une intervention. Des résultats de premiére
importance obtenus dans le cadre d’études non compara-
tives (par exemple, les résultats du traitement a la
pénicilline, dans les années 1940) pourraient en outre
figurer dans cette catégorie.

Opinions exprimées par des sommités dans le domaine,
fondées sur I'expérience clinique, études descriptives ou
rapports de comités d’experts.

A

On dispose de données suffisantes pour appuyer la
recommandation selon laquelle il faudrait s’intéresser
expressément a cette affection dans le cadre d’un examen
médical périodique.

On dispose de données acceptables pour appuyer la
recommandation selon laquelle il faudrait s’intéresser
expressément a cette affection dans le cadre d’un examen
médical périodique.

On dispose de données insuffisantes pour appuyer
l'inclusion ou I'exclusion de cette affection dans le cadre
d’'un examen médical périodique, mais les recom-
mandations peuvent reposer sur d’autres fondements.

On dispose de données acceptables pour appuyer la
recommandation de ne pas s’intéresser a cette affection
dans le cadre d’'un examen médical périodique.

On dispose de données suffisantes pour appuyer la
recommandation de ne pas s’intéresser a cette affection
dans le cadre d’'un examen médical périodique.

*La qualité des résultats signalés dans les présentes directives cliniques a été établie conformément aux critéres d’évaluation des résultats
présentés dans le Rapport du groupe de travail canadien sur 'examen médical périodiquess.

Les recommandations que comprennent les présentes directives cliniques ont été classées conformément a la méthode de classification décrite
dans le Rapport du groupe de travail canadien sur I'examen médical pe’riodiquees.

INTRODUCTION

e présent document traite de la nécessité de procéder a
Lune analyse des tendances actuelles en ce qui a trait a la

prise en charge de la douleur mammaire et de formuler
des recommandations en fonction des meilleures données
disponibles. Parmi les traitements analysés, on trouve les
modifications du régime alimentaire, les médicaments en
vente libre, les médicaments d’ordonnance, ainsi que
d’autres thérapies. Dans le cadre de Dévaluation des
données, 'importance des essais comparatifs avec placebo,
a double insu et randomisés a été mise de lavant. La
mastalgie présente une histoire naturelle ponctuée de
rémissions et de rechutes; de plus, dans la plupart des essais,
la réaction au placebo est considérable, approchant méme
les 40 %. Nous avons constaté que, dans le cadre d’essais
menés selon un insu et des groupes témoins appropriés,
certaines  interventions grandement recommandées
n’exercaient en fait aucun effet utile. Qui plus est,
I'interprétation de la littérature s’avere difficile, puisque la
plupart de ces études ont été menées a une époque ou 'on
estimait que la présence de bosses dans les seins constituait
une maladie, décrite de diverses facons (fibrose kystique,
mastopathie kystique ou dysplasie); de plus, ces études se
centraient sur la nodularité et la sensibilité évaluées par le

médecin plutét que sur la douleur évaluée par la patiente.
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INCIDENCE ET CLASSIFICATION

Au sein des sociétés occidentales, la mastalgie (ou douleur
mammaire sans pathologie sous-jacente) est un trouble cou-
rant qui peut affecter jusqu’a 70 % des femmes au cours
d’une viel2, Fait intéressant, I'incidence de ce trouble est
moindre au sein des cultures asiatiques (pas plus de 5 % des
femmes asiatiques en sont affectées)’. Il n’est pas hors de
Pordinaire pour une femme de connaitre de légeres
douleurs mammaires pendant les deux ou trois jours
précédant les regles; cependant, de 8 % a 30 % des femmes
signalent des douleurs mammaires allant de modérées a
graves d’une durée de cing jours ou plus chaque mois®4. La
gravité de ces douleurs peut étre telle que celles-ci en
viennent a affecter le score de qualité de vie’; de plus, on a
constaté, dans le cadre de comparaisons avec diverses
pathologies, que l'indice moyen de douleur de la mastalgie
était semblable a celui du cancer chroniquet. Quinze
pourcent des femmes qui se présentent dans une clinique de
soins mammaires nécessitent une pharmacothérapie’. La
douleur mammaire peut se manifester dans les deux seins,
dans un seul sein ou encore dans une seule des parties d’'un
sein; elle peut méme irradier vers laisselle ou la partie
médiale du bras. Le sein affecté est souvent extrémement
sensible au toucher et la douleur peut s’accompagner d’une
enflure. Bien que la nodularité soit parfois associée a la
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Tableau 2 Classification et description de la mastalgies’ °

Cyclique

Profil prononcé; douleur se manifestant aux alentours de la phase lutéale du cycle menstruel;

associée aux cycle ovulatoires; plus courante chez les femmes préménopausées; souvent
bilatérale; souvent décrite comme étant vive, fulgurante, en coup de poignard; lourdeur,
douleur, sensibilité profonde, sensation pulsatile.

Non cyclique

Aucun profil; aucune association aux événements menstruels; douleur ayant tendance a étre

bien localisée; souvent sous-aréolaire ou médiale; peut étre bilatérale; souvent décrite comme
étant lourde, douloureuse, sensible, redoutable, a type de brllure, a type de traction, en coup
de poignard, a type de pincement.

Douleur de la paroi thoracique

Aucun profil; a tout age; presque toujours unilatérale; envisagez la présence du syndrome de

Tietze, d’'une origine musculosquelettique, d’un traumatisme chirurgical, d’'une douleur projetée;
écartez la possibilité d’un cancer.

douleur mammaire, il s’agit d’une pathologie différente’®
qui devrait faire 'objet d’une évaluation distincte.

Une classification récente (d’abord décrite par la Cardiff
Mastalgia Clini® et s’avérant utile pour la prise de décisions
cliniques) consiste en trois catégories de douleur mam-
maire : cyclique, non cyclique et paroi thoracique. La
douleur cyclique atteint son apogée vers la fin du cycle
menstruel®. La mastalgie cyclique affecte jusqu’a 40 % des
femmes avant la ménopause, le plus souvent au cours de la
trentaine!?. Chez environ 8 % de ces femmes, la douleur
saveére grave et nuit aux activités normales. Parmi les
femmes qui connaissent les douleurs les plus graves, seul un
faible nombre en connaissent également au cours des
regles®. Bien que la douleur puisse se poursuivre pendant de
nombreuses années, elle disparait habituellement 2 la suite
de la ménopause. Chez 20 % des femmes, elle se résorbe
sans intervention. Il faut prendre soin de ne pas confondre
la mastalgie cyclique et le syndrome prémenstruel (SPM),
lequel est, par définition, associé au cycle menstruel (sa
présentation, sa prise en charge efficace et son étiologie
probable sont différentes de celle de la mastalgie cyclique)®.

ETIOLOGIE

L’étiologie de la mastalgie n’est pas bien comprise. Les tests
hormonaux portant sur les cestrogenes, la progestérone etla
prolactine n’ont pas démontré la présence systématique
d’une quelconque anomalie, et ce, malgré I’association entre
la mastalgie et le cycle menstruel. Quoi qu’il en soit, la
grossesse, la lactation, la ménopause, les contraceptifs oraux
et I’hormonothérapie substitutive affectent de diverses
facons I’évolution de la douleur mammaire®. Certaines
études ont constaté une hyperréactivité de la prolactine a la
stimulation attribuable a la  thyrolibérine!’-13, tandis que
d’autres ont semblé indiqué la présence de taux élevés ou
d’anomalies du métabolisme des lipides!#!>. 1l a été avancé
que la douleur mammaire se manifestant au cours de la
phase lutéale du cycle menstruel pouvait étre attribuable a

des ratios cestrogenes-progestérone sériques accrus. Cela
pourrait étre davantage lié a une insuffisance de
progestérone, plutot qu’a un exces d’cestrogenes. Preece et
coll. n’ont constaté aucune corrélation entre les femmes
présentant une mastalgie et des femmes témoins au
moment de déterminer la teneur totale en eau du corps!c.
Ainsi, puisque la rétention aqueuse ne constitue pas un
facteur, il n’y a aucune raison d’avoir recours aux
diurétiques ou a la restriction de apport en sodium. Une
étude penchée sur les
morphologiques  (déterminées par échographie) de
335 femmes en Allemagne, dont 212 présentaient des
douleurs mammaires. L’intensité de la douleur a indiqué la
présence d’une importante corrélation positive avec la
largeur des canaux galactophores, ce qui laisse entendre

récentel” s’est structures

qu’il existe une association entre I'ectasie de ces canaux etla
mastalgie. Qui plus est, le site de la douleur se trouvait, dans
le cas de la mastalgie non cyclique, en corrélation positive
avec le site de la dilatation des canaux.

MASTALGIE ET CANCER DU SEIN

La mastalgie constitue rarement le seul symptome du cancer
du sein. Dans le cadre d’une étude rétrospective portant sur
2 332 nouvelles patientes qui fréquentaient une clinique de
soins mammaires de South Wales, une seule patiente
atteinte d’un carcinome ne présentait que de la douleur!s.
Cependant, il a été signalé que la douleur mammaire
constituait un symptome révélateur du cancer du sein chez
de 5 % a 18 % des femmes en étant atteintes'®-?2. Deux
études?32* ont constaté une hausse du risque relatif de
connaitre un cancer du sein chez les femmes qui
présentaient des antécédents de mastalgie cyclique. La
premiere?’ était une étude cas-témoins portant sur
420 femmes préménopausées, appariées en fonction de
I’age actuel et de I’age au moment de la premiere grossesse
menée a terme. La présence d’antécédents de mastalgie
cyclique a été associée a un risque accru de cancer du sein.
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La deuxieme étude?* portait sur 192 femmes
préménopausées ayant récemment obtenu un diagnostic de
cancer du sein sans atteinte ganglionnaire, appariées en
fonction de I'age avec 192 sujets témoins. Les scores de
sensibilité mammaire étaient considérablement accrus
avant les regles. Les chercheurs ont constaté une association
entre la sensibilité mammaire cyclique et le risque de cancer
du sein chez les femmes préménopausées. Une troisieme
étude?® (menée a une date ultérieure) s’est penchée sur
'association entre la mastalgie et le cancer du sein en
analysant les données propres a 5 463 femmes qui s’étaient
présentées a un centre de soins mammaires. Parmi ces
femmes, 1 532 avaient initialement signalé des douleurs
mammaires et 861 ont obtenu un diagnostic de cancer du
sein. A la suite de la neutralisation des effets des facteurs de
risque, les auteurs ont constaté que les femmes qui
connaissaient des douleurs couraient moins de risques de
recevoir un diagnostic de cancer du sein. Ils ont reconnu

qu’une exploration approfondie s’avérait nécessaire.

Bien qu’une association entre la mastalgie et 'apparition
subséquente d’un cancer du sein puisse exister, les données
actuelles ne permettent pas d’en préciser la nature.
L’examen clinique des seins et ’évaluation du risque de can-
cer du sein que présente une patiente donnée devraient
constituer les principaux déterminants de la nécessité
d’avoir recours a 'imagerie ou a d’autres explorations.

Facteurs psychologiques

Que le stress soit attribuable a la douleur ou a un facteur
contributif, ’évaluation et le soutien psychologiques font
partie intégrante de la prise en charge de la mastalgie. Deux
¢tudes ont constaté une incidence élevée d’anxiété et de
dépression chez les femmes présentant une mastalgie. Dans
le cadre d’une étude® de faible envergure qui portait sur
20 femmes préménopausées présentant des douleurs
mammaires cycliques graves et sur 12 femmes sans
symptomes, on a constaté des taux accrus d’anxiété et de
dépression chez les femmes qui présentaient une mastalgie.
Les auteurs en sont venus a la conclusion que les femmes
qui cherchaient a obtenir une prise en charge de leur
mastalgie cyclique grave psychologiquement
différentes des femmes du groupe témoin. Une autre
¢tude?’, laquelle comparait plusieurs groupes de femmes, a
signalé que les taux élevés de troubles de I’humeur chez les
femmes qui présentaient une mastalgie grave étaient
comparables a ceux que connaissaient, le matin précédant la
chirurgie, les femmes ayant nouvellement recu un diagnos-

étaient

tic de cancer du sein. Il a également été démontré que les
taux d’anxiété, de dépression et de dysfonctionnement
social étaient nettement plus élevés chez les femmes
présentant une mastalgie grave que chez les femmes dont la
mastalgie était d’un degré de gravité moindre. Certaines des
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femmes qui ont connu une amélioration a la suite d’une
pharmacothérapie ont continué de connaitre une certaine
anxiété résiduelle, ce qui laisse entendre que des facteurs
psychosociaux pourraient également contribuer aux
plaintes associées a la mastalgie. Les auteurs ont proposé
que les femmes présentant des douleurs mammaires graves
fassent l'objet dun dépistage des problemes psycho-
logiques et se voient offrir du soutien. Celles qui pourraient
bénéficier d’une intervention psychologique particuli¢re
devraient étre orientées vers un psychiatre ou un
psychologue clinicien.

Les explications et le réconfort sont-ils suffisants? Dans le
cadre d’une étude comparative randomisée (n = 121)%
évaluant lintensité de la douleur mammaire 2 la suite d’un
traitement fondé sur les explications et le réconfort, un taux
de succes global de 70 % a été confirmé. I1a été constaté que
le réconfort présentait une efficacité de 85,7 % dans les cas
légers, de 70,8 % dans les cas modérés et de 52,3 % dans les
cas graves. Il a également été constaté que le réconfort
s’avérait plus efficace dans le cas des femmes dont les
symptomes étaient plus intenses au cours de la période
prémenstruelle. 11 a été démontré que la thérapie par la
relaxation était potentiellement efficace pour la prise en
charge de la mastalgie. Une étude comparative randomisée
de quatre semaines? portant sur’® femmes a évalué les
effets du maintien d’un journal de la douleur et de I’écoute
d’une bande audio de relaxation, par compataison aux effets
du seul maintien d’un journal de la douleur (groupe témoin).
Chez 61 % des patientes bénéficiant d’une thérapie par la
relaxation (par comparaison avec 25 % des patientes
témoins), on a constaté une réaction totale ou substantielle.
De plus, une augmentation du nombre de journées sans
douleur a été constatée dans le groupe « traitement ». Les
données ont également laissé entendre que ce traitement
pourrait s’avérer plus efficace contre la mastalgie cyclique
que contre la mastalgie non cyclique. La thérapie par la
relaxation s’avere prometteuse pour la prise en charge de la
mastalgie, qu’elle soit cyclique ou non cyclique.

Recommandation

1. L’offre de renseignements et le réconfort font partie
intégrante de la prise en charge de la mastalgic et
devraient constituer les traitements de premicre
intention. (II-1 A)

Soutien-gorge bien ajusté

Bien que les essais comparatifs randomisés soient rares,
certaines données indiquent que le port d’un soutien-gorge
bien ajusté peut permettre de soulager la mastalgie. Dans le
cadre de deux études prospectives®®3! ayant demandé a des
de porter un

femmes soutien-gorge a ajustement
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personnalisé ou un soutien-gorge sport, une atténuation de
la mastalgie allant de 75 % a 85 % a été signalée.

Recommandation

2. Le port d’un soutien-gorge bien ajusté offrant un bon
soutien devrait étre envisagé pour le soulagement de la
mastalgie cyclique et non cyclique. (II-3 B)

HORMONES

Hormonothérapie substitutive (HTS)

La sensibilit¢é mammaire (allant de 1égere et temporaire a
grave et persistante) peut étre attribuable a la prise
d’estrogenes de substitution’2. Les monographies de
produit citent la douleur mammaire comme un effet
indésirable de PHTS. Un essai comparatif randomisé de fai-
ble envergure (n = 44)33 a comparé ’'HTS a la tibolone (un
stéroide de synthese prescrit en Europe) ou a I’'absence de
traitement.  L’objective  était Peffet de
I’hormonothérapie substitutive et de la tibolone sur les
seins. Apres un an, on a constaté que la douleur mammaire
était considérablement accrue chez les femmes bénéficiant
d’une HTS, par comparaison avec les femmes bénéficiant
d’un traitement a la tibolone. Deux études ont constaté que,

d’évaluer

pout ce qui est du 17 P estradiol, les douleurs mammaires
allant de modérées a graves étaient nettement moins
fréquentes dans le cas du mode d’administration par voie
intranasale que dans celui du timbre transdermique* ou de
P'administration par voie orale?®. Aucune étude méthodique
sur la modification ou I’élimination de 'hormonothérapie
substitutive, en ce qui a trait a la mastalgie, n’a été signalée.
Parmi les moyens de prise en charge suggérés, on trouve
I’'abandon de 'HTS (si cela s’avere approprié) ou la mise a
essai d’une faible posologie initiale, suivie d’'une augmenta-
tion graduelle?10-3¢,

Recommandation

3. La modification de la dose, de la formulation ou du
schéma posologique peut s’avérer nécessaire dans le cas
des femmes se soumettant a une HTS. Il faut procéder a
I'abandon de 'HTS, si cela s’avere approprié. (I11 C)

Contraceptifs oraux

Lorsque des femmes prenant des contraceptifs oraux
connaissent des douleurs mammaires, celles-ci se résorbent
souvent apres quelques cycles!337. En présence de douleurs
graves ne se résorbant pas, le recours a une posologie
moindre ou a une préparation différente peut ¢tre mis a
I'essai. Lorsque cela n’entraine pas les résultats escomptés, il
faudrait envisager le passage a un autre mode de contracep-
tion'. Dans le cadre d'un ECRY comparant certains
contraceptifs chez 1 417 femmes, la douleur mammaire a
été citée par 18 % des femmes qui utilisaient un traitement

transdermique, par comparaison avec 5,8 % des femmes qui
utilisaient un traitement oral; de plus, 85 % des participantes
a I’étude ont décrit la gravité de cette douleur comme allant
de 1égere a modérée. Une étude de prévalence transversale
multi-établissements? a constaté que les femmes recevant
de la progestérone a action prolongée par voie parentérale
aux fins de la contraception signalaient nettement moins de
douleurs mammaires que les femmes du groupe témoin.
Nous ne savons toujours pas si les contraceptifs oraux
soulagent la mastalgie cyclique ou s’ils en sont a I'origine.

CAFEINE

L’intérét porté a la caféine a titre d’agent causal en ce qui
concerne la maladie mammaire fibrokystique provient de
deux études observationnelles menées par Minton3%4), dans
le cadre desquelles ce dernier a constaté une résolution des
symptomes chez 85 % des sujets qui s’abstenaient de
consommer des méthylxanthines pendant une période de
8 semaines ou plus.

Sept études cas-témoins se sont penchées sur la relation
entre les méthylxanthines et la maladie mammaire
fibrokystique: Quatre d’entre elles ont obtenu des résultats
négatifs*-# et les trois autres, des résultats positifs*>47. Ces
études n’ont qu’une pertinence limitée en ce qui concerne la
mastalgie, puisque les cas en question avaient été identifiés
au moyen d’un diagnostic (clinique ou par biopsie) de
maladie mammaire bénigne et non par la présence de
douleurs mammaires.

Trois essais comparatifs randomisés ont cherché a
déterminer Pefficacité du fait d’éviter de consommer des
méthylxanthines, en ce qui a trait a la prise en charge de la
maladie fibrokystique. Le seul essai ayant obtenu des
résultats positifs' est considérablement terni par son
incapacité de faire en sorte que 'examinateur ne connaisse
pas le traitement administré aux patientes et par ’absence
d’une intervention placebo. De plus, 'effet observé, bien
que significatif sur le plan statistique, a été jugé trop faible
pour étre important sur le plan clinique. Les deux essais
ayant obtenu des résultats négatifs*49, bien que de plus fai-
ble envergure que la précédente, sont valables sur le plan
méthodologique. Dans le cadre de ces deux essais, aucun
avantage n’a été constaté a la suite de I’adoption d’un régime
alimentaire sans caféine pendant six mois.

Recommandation

4. Les femmes connaissant des douleurs mammaires ne
devraient pas se voir recommander de réduire leur
apport en caféine. (1 E)
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VITAMINES

Vitamine E

Trois essais comparatifs randomisés®’->2 en sont venus a la
conclusion que la vitamine E ne valait guere mieux qu’un
placebo dans la prise en charge de la maladie mammaire
bénigne. Dans le cadre du premier de ces essais®, les
chercheurs ont demandé aux patientes de leur dire si leurs
douleurs mammaires étaient moindres, pires ou les mémes a
la suite de deux a trois mois de traitement. Dans chacun des
groupes, 40 % des participantes ont signalé une atténuation
de la douleur. Bien que le deuxi¢me essai®! n’ait pas cherché
a évaluer la douleur mammaire, il n’a cependant constaté
aucune amélioration en matiere de nodularité. Le troisieme
essai®® n’a également constaté aucune amélioration en
maticre de nodularité ou de densité mammographique; de
plus, bien qu’une proportion accrue de femmes du groupe
«vitamine E » aient signalé une atténuation de la sensibilité
mammaire, cela ne s’est pas avéré significatif sur le plan
statistique.

Recommandation

5. Le recours a la vitamine E ne devrait pas étre envisagé
pour la prise en charge de la mastalgie. (1 E)

Vitamine B6

Dans le cadre d’études non comparatives>3>4, le recours a la
vitamine B6 pour la prise en charge de la mastalgie cyclique
s’est soldé par 'obtention de résultats mixtes. Une étude
comparative, a double insu et de faible envergure (n = 42)%
a constaté que la vitamine B6, a raison de 200 mg/j (par
comparaison avec un placebo), n’entrainait pas une
atténuation significative de la mastalgie cyclique.

MATIERES GRASSES

Huile d’onagre

Toutes les données (issues d’ECR) qui soutiennent le
recours a 'huile d’onagre (HO) proviennent de deux cen-
tres au pays de Galles et en Ecosse. Bien que deux études
aient été publiées®®7, elles comptent toutes deux de graves
vices méthodologiques et aucune d’entre elles n’a été
publiée dans une revue soumise a examen collégial. Des
patientes présentant des antécédents de mastalgie cyclique
ou non cyclique d’au moins six mois ont été affectées, au
hasard, a un groupe « traitement a 'HO » ou a un groupe
« placebo » pendant trois mois, pour ensuite recevoir un
traitement a 'HO « avec étiquetage en clair » pendant trois
autres mois. L.a mastalgie non cyclique n’a pas réagi a THO.
Les patientes présentant une mastalgie cyclique ont connu
une nette atténuation de la douleur apres trois mois de
traitement a ’HO, ce qui n’a pas été le cas de celles qui ont
recu un placebo. Dans le groupe « traitement a THO », les
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degrés de douleur sont revenus 2 leurs valeurs de départ ala
fin des six mois de I’étude, et ce, malgré le caractere continu
du traitement. Les participantes du groupe « placebo » n’ont
connu aucune atténuation de la douleur a la suite du « pas-
sage » au traitement a PTHO « avec étiquetage en clair ».

Trois essais cliniques a double insu, comparatifs avec pla-
cebo et randomisés>*%0 ont constaté I'inefficacité de THO
pour la prise en charge de la mastalgie cyclique. Lun de ces
essais®® faisait appel a une posologie non standard 'HO
(3 g par jour, administrés seulement au cours de la phase
lutéale). Le deuxieme essai®?, transversal celui-1a, portait sur
27 femmes présentant un syndrome prémenstruel (SPM).
L’inconfort évalué par les participantes
elles-mémes était le méme dans les deux branches de I'essai,
avant et apres la permutation. Le troisieme essai® portait
également sur des patientes présentant un SPM. A la suite
d’un cycle initial sans traitement, les patientes ont recu un
traitement de trois mois a 'HO ou au placebo, pour ensuite
faire lobjet dune permutation. Cet essal comptait
38 participantes et leurs résultats ont fait 'objet d’une ana-
lyse. I”’HO n’exerce aucun effet sur la douleur mammaire.
Ces deux derniers essais étaient rigoureux sur le plan
méthodologique et faisaient appel a une posologie d’HO et
a une durée de traitement standard. Cependant, il est
possible que leurs résultats ne puissent étre généralisés a la
population de femmes atteintes de mastalgie, puisque les
participantes a ces essais avaient été sélectionnées a partir
d’un groupe de femmes préménopausées qui, de I'avis des
chercheurs, présentaient un SPM.

mammaire

Recommandation

6. Nous ne disposons pas, a 'heure actuelle, de données
suffisantes pour recommander le recours a ’HO dans la
prise en charge de la douleur mammaire. (1I-2 C)

Matiéres grasses alimentaires

Selon certaines données, le métabolisme des lipides jouerait
un role dans la pathophysiologie de la mastalgie cyclique3©1.
Cependant, une seule étude comparative, a simple insu,
randomisée et de faible envergure (n = 21)%2 a cherché a
évaluer leffet d’'un régime a faible teneur en matieres
grasses (15 % d’énergie issus des maticres grasses) sur la
mastalgie cyclique grave. Une atténuation de 'enflure, de la
sensibilité et de la nodularité a été signalée chez six des dix
patientes du groupe « intervention ». De plus amples
recherches s’avérent requises avant que 'on puisse offrir
quelque recommandation que ce soit.

PHYTCESTROGENES

Isoflavones
A cejour, seul un essai comparatif randomisé, a double insu
et de faible envergure® s’est penché sur le réle des
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isoflavones dans la prise en charge de la douleur mammaire
cyclique. Dix-huit femmes ont été affectées, au hasard, a un
groupe « placebo », a un groupe « 40 mg d’isoflavones » ou a
un groupe « 80 mg d’isoflavones ». Les isoflavones ont
entrainé atténuation de la douleur mammaire cyclique. Un
plus grand nombre d’études s’avérent requises avant que
l'on puisse offrir quelque recommandation que ce soit au
sujet de l'utilisation d’isoflavones dans la prise en charge de
la mastalgie cyclique.

Graines de lin

Une étude canadienne® s’est penchée sur les effets des
graines de lin alimentaires chez les femmes présentant une
mastalgie cyclique grave. Cent seize femmes ont participé a
un essai comparatif avec placebo a double insu. Les femmes
du groupe « traitement » ont recu 25 ¢ de graines de lin par
jour (dans un muffin) et ont fait 'objet d’un suivi pouvant
aller jusqu’a quatre cycles menstruels. Toutefois, le suivi ne
s’est pas concrétisé et étude n’a pas encore été publiée.
Bien que la douleur mammaire ait été atténuée dans les deux
groupes « traitement », elle a connu une atténuation bien
plus importante dans le groupe « graines de lin ». Cette étude
s’avere prometteuse et mérite d’étre approfondie.

Recommandation

7. Le recours aux graines de lin devrait étre envisagé a titre
de traitement de premicre intention pour la prise en
charge de la mastalgie cyclique. (I A)

PLANTES MEDICINALES

Ginseng

Deux références ont mentionné que le ginseng contribuait a
la mastalgie®>%. Aucune étude comparative n’a été trouvée.

Baie de gattilier

L’effet des baies de gattilier sur la mastalgie cyclique a fait
I'objet de recherches. Dans le cadre d’un essai comparatif
avec placebo, a double insu et randomisé portant sur
97 femmes, on a constaté que la baie de gattilier (vitex agnus
castus) était utile et tolérable dans la prise en charge de la
douleur mammaire cyclique®’. Un autre essai clinique®® a été
publié en allemand; toutefois, aucun résumé en anglais n’est
disponible (Tschudin et coll., 1999).

MEDICAMENTS

Créme de progestérone

Bien que la progestérone topique appliquée localement sur
les seins soit utilisée en France depuis de nombreuses
années, un essai transversal, comparatif, randomisé et de
faible envergure n’en a pas prouvé la supériorité par
comparaison avec un placebo®.

Cependant, une creme vaginale de progestérone micronisée
s’est avérée efficace pour l'atténuation de la douleur dans
64,9 % des cas, par comparaison avec 22,2 % des témoins,
dans le cadre d’une étude comparative avec placebo, a dou-
ble insu et randomisée menée en Italie”. Une étude
transversale, 2 double insu, randomisée et de faible
envergure (n = 20) en est arrivée a la conclusion que, dans le
cas de la mastalgie cyclique, la réaction thérapeutique a
Pacétate de médroxyprogestérone n’était pas supérieure a
celle du placebo pour la prise en charge de la douleur
mammaire’l.

Anti-inflammatoires non stéroidiens topiques

Une étude pilote prospective de faible envergure (n = 26)72
a démontré le potentiel du recours a des types plus forts
d’AINS topiques (diclofénac et piroxicam) pour la prise en
charge efficace de la mastalgie cyclique et non cyclique.
Certaines données indiquent que les types plus faibles,
comme le gel d’ibuprofene, ne sont pas efficaces pour le
soulagement de la douleur mammaire>>72. Une étude com-
parative avec placebo, a I'insu, randomisée, prospective et
de plus grande envergure (n = 108)7> a démontré que le
recours au diéthylamonium de diclofénac (Voltaren
emulgel) permettait une nette atténuation de la mastalgie
(cyclique ou non cyclique) au sein du groupe « traitement »,
et ce, en n’entrainant que des effets indésirables minimes. 11
s’agit d’une
analgésiques par voie générale pour les femmes qui
préferent avoir recours a un traitement topique.

solution de rechange raisonnable aux

Recommandation

8. Le recours a un gel anti-inflammatoire non stéroidien
topique, tel que le diclofénac 2 % dans un organogel de
léthicine pluronique, devrait étre envisagé pour la
malitrise de la douleur dans le cadre de la prise en charge
localisée de la mastalgie. (I A)

Tamoxiféne

Deux essais comparatifs randomisés’’ ont constaté la
supériorité du tamoxiféne au placebo chez les femmes
préménopausées présentant une mastalgie cyclique ou non
cyclique. Le tamoxifene, a raison de 20 mg par jour, a
permis latténuation de la douleur (définie comme une
baisse de 50 % du score analogue linéaire) chez 71 % des
patientes a trois mois, par comparaison avec 38 % des
patientes ayant recu un placebo’. Le tamoxiféne, a raison
de 10 mg par jour, a permis I'élimination des symptomes
chez 89 % des femmes a 6 mois, alors que 38 % des
patientes du groupe « placebo » ont connu une « atténuation
partielle »®. Dans le cadre d’un autre essai, ces deux
posologies ont par la suite été comparées directement et
l'on a constaté quelles engendraient des taux de réaction
équivalents (86 % pour la posologie « 20 mg/j », 90 % pout
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Tableau 3 Traitement sélectif, effets indésirables et colt relatif

Médicament Posologie habituelle  Effets indésirables Codt relatif
Tamoxiféne 10 mg od Bouffées de chaleur, irrégularité menstruelle, (nausée, +
ballonnement, sécheresse vaginale, rarement : TVP,
embolie pulmonaire)
Danazol 100 mg bid Aménorrhée, irrégularité menstruelle, gain pondéral, ++++
(hirsutisme, approfondissement de la voix, bouffées de
chaleur)
Bromocriptine 2,5 mg bid, a la suite Nausée, étourdissement, céphalée, hypotension +++
d’une augmentation  orthostatique, (rarement : crises, accident vasculaire
graduelle cérébral ou hypertension)
Huile d’onagre (HO) 3000 mg od Selles molles, céphalées ++

TVP : Thrombose veineuse profonde.

Nota : Les parenthéses indiquent que les effets indésirables qui s’y trouvent sont rares.

la posologie « 10 mg/j »)7. La posologie « 10 mg/j »
bénéficiait d’une nette diminution des effets indésirables.
Les taux de réaction étaient supérieurs dans le cas de la
mastalgie cyclique: 94 %, par comparaison avec 56 % dans
le groupe « non cyclique ».

Parmi les effets indésirables du tamoxifene couramment
observés dans le cadre de la prise en charge a court terme de
la mastalgie, on trouve les bouffées de chaleur (10 %),
irrégularité menstruelle / aménorrhée (10 %), le gain
pondéral, sécheresse  vaginale et le
ballonnement (5 % ou moins). Les
thromboemboliques, le cancer de l'endomeétre et les

la nausée, la
événements

cataractes constituent des effets indésirables rares mais
graves du tamoxifene; leur incidence dans les schémas de
traitement a court terme et a faible posologie n’est pas
connue. Le recours au tamoxiféne, a raison de 10 mg par
jour, s’avere efficace pour la prise en charge de la mastalgie.
Puisque son cout est considérablement moindre, il peut étre
utilisé a titre de médicament de premiere intention, sauf
dans le cas des femmes présentant des antécédents de
maladie thromboembolique.

Danazol

Deux essais comparatifs randomisés ont comparé le
danazol au placebo chez des femmes préménopausées
atteintes de mastalgie cyclique’”’8; de plus, un essai a trois
branches a comparé le tamoxifene au danazol et au pla
cebo”. Le premier de ces essais’’ (un essai transversal a
double insu) a compaté le danazol, a raison de 200 mg/j, au
placebo chez 28 femmes présentant une mastalgie cyclique.
La permutation a eu lieu a trois mois. Les scores moyens de
douleur ont indiqué que le danazol entrainait une réaction
importante. Le deuxieme essai’®a fait appel a du danazol, a
raison de 200 mg/j, administré seulement au cours de la
phase lutéale. Cent femmes ont été randomisées et ont fait
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I'objet d’'un suivi pendant trois cycles menstruels. On a
constaté que le Danazol entrainait une atténuation de
Iinconfort mammaire, sans effets
indésirables, par comparaison avec le placebo. Le troisieme
essal, lequel comparait le danazol au tamoxiféne et au pla-
cebo™, a affecté, au hasard, 93 patientes présentant une
mastalgie cyclique a un groupe « danazol, 100 mg bid », a un
groupe « tamoxifene, 10 mg od » ou a un groupe « placebo »,
et ce, pendant six mois. La réussite du traitement a été
définie comme étant une baisse de plus de 50 % du score
moyen de douleur et a été atteinte chez 65 % des femmes du
groupe « danazol » 72 % des femmes du groupe
« tamoxiféne » et 38 % des femmes du groupe « placebo ».

accentuation des

Sur le plan statistique, le tamoxifene et le danazol étaient
équivalents; ils étaient deux considérablement
supérieurs au placebo.

tous

Parmi les effets indésirables du danazol, a raison de
200 mg/j, on trouve le gain pondéral (30 %), lirrégularité
menstruelle / aménorrhée ou la ménorragie (50 %),
I'approfondissement de la voix (10 %) et les bouffées de
chaleur (10 %)77. Le recours au danazol, a raison de 200 mg
par jour, s’avere efficace dans la prise en charge de la
douleur en minimiser les effets
indésirables, il peut étre administré au cours de la phase
lutéale seulement.

mammaire, Pour

Recommandation

9. Le recours au tamoxiféne, a raison de 10 mg par jour, ou
au danazol, a raison de 200 mg par jour, devrait étre
envisagé lorsque les traitements de premicre intention
s’averent inefficaces. (I A)

Bromocriptine

Deux essais comparatifs avec placebo randomisés ont
constaté que la bromocriptine, a raison de 5 mg par jour,
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s’avérait efficace dans la prise en charge de la mastalgie
cycliques®st, Le premier de ces essais®!, mené au Pakistan, a
constaté que la bromocriptine entrainait une atténuation de
la douleur, de la sensibilité et de la nodularité mammaires
apres trois mois de traitement. On a constaté une diminu-
tion absolue de 40 % (diminution relative de 50 %) en ce qui
concerne les scores analogues linéaires moyens de douleur;
de plus, 65 % des patientes prenant de la bromocriptine ont
signalé qu’elles connaissaient un soulagement complet de
leurs symptomes. Quarante pourcent des patientes prenant
ce médicament ont connu des effets indésirables, parmi
lesquels  on nausée, I’étourdissement,
I’hypotension orthostatique et la céphalée. Le deuxieme
ECR (un essai multicentrique européen)8!, a analysé 187
femmes préménopausées présentant une mastalgie
cyclique. Les deux branches de cet essai (bromocriptine et
placebo) ont connu une nette atténuation de la douleur
mammaire; toutefois, la bromocriptine s’est avérée plus
efficace, engendrant une diminution absolue de 45 % en ce
qui concerne les scores analogues linéaires moyens de
douleur. Parmi les effets indésirables de la bromoctriptine,
on trouvait la nausée (32 %), ’étourdissement (12%) et le
vomissement (7 %). En tout et partout, 11 % des patientes
du groupe « bromocriptine » et 6 %o des patientes du groupe
«placebo » ont abandonné le traitement en raison des effets
indésirables.

trouvait la

Intervention chirurgicale

Lexpérience, en ce qui a trait a la chirurgie pour le
soulagement de la mastalgie, est tres limitée. En 12 ans,
seules quatre patientes d’une clinique de soins mammaires
britannique ont subi une mastectomie pour contrer la
mastalgie!?; de plus, en 25 ans, seules 12 des 1 054 patientes
ayant consulté la Cardiff Mastalgia Clinic ont eu recours a la
chirurgie. Une analyse de dossier rétrospective® portant sur
ce dernier groupe de femmes a constaté que seules les
femmes qui avaient subi une mastectomie pour contrer la
mastalgie étaient exemptes de douleur a la suite de la
chirurgie. Les autres formes de chirurgie n’ont pas permis
l'obtention d’un soulagement®83,

11 est nécessaire de différencier la mastalgie réelle des autres
causes de douleur, telles que la douleur musculo-
squelettique et la douleur projetée. Sutton et coll. ont signalé
cinq cas de douleur mammaire soulagée par décompression
chirurgicale de lorifice inférieur du thorax®4. Ces patientes
présentaient toutes des douleurs au bras, en plus de leurs
douleurs mammaires. Davies et coll.> en sont venus a la
conclusion que le recours a la chirurgie pour contrer la
mastalgie ne devrait étre envisagé que pour le faible nombre
de femmes qui résistent a toutes les autres formes de

traitement. Les patientes doivent étre avisées des

complications possibles et du fait que, dans 50 % des cas,
leur douleur ne sera pas atténuée par la chirurgie.

Recommandation

10. Le recours a la mastectomie ou a la mastectomie
partielle ne devrait pas étre considéré comme un mode
de traitement efficace contre la mastalgie. (I11 E)
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