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Cilj: Poznato je da intramamarne arterijske kalcifikacije uocene prilikom mamografije kao
deo generalizovane dijabetesne makroangiopatije mogu indirekino da ukazu na dijabetes
melitus. Radi utvrdivanja klinickog znacaja ovog nalaza cilj rada je analiza ucestalosti i
Zivotne dobi pri ispoljavanju arterijskih kalcifikacija kod Zena sa dijabetesom u odnosu na
Zene bez dijabetesa, kao i uticaja dijabetesne polineuropatije, tipa i duzine trajanja dija-
betesa na njihovo ispoljavanje. Metode: U prospektivnoj studiji su analizovane mamogra-
Jije 113 Zena sa dijabetesom (21 sa dijabetesom tipa 1 i 92 sa dijabetesom tipa 2) i 208 Ze-
na bez dijabetesa kao kontrolna grupa, uz koriséenje posebnog upitnika sa podacima o ti-
pu, komplikacijama i duZini trajanja dijabetesa. Statisticka obrada podataka je obavljena
Mann-Whitneyevim testom. Rezultati: Intramamarne arterijske kalicifikacije su utvrdene
mamografskim pregledom kod 33,3% Zena sa dijabetesom tipa 1, kod 40,2% sa dijabete-
som tipa 2 i kod 8,2% Zena u kontrolnoj grupi sa statisticki znacajnom razlikom izmedu Ze-
na sa dijabetesom tipa 1 i kontrolne grupe (p=0,0001), kao i Zena sa dijabetesom tipa 2 i
kontrolne grupe (p=0,0001). Zene sa intramamarnim kalcifikacijama i dijabetesom tipa 1
su bile mlade u odnosu na Zene sa kalcifikacijama iz kontrolne grupe (medijana 52 godine
u odnosu na 67 godina, p=0,001), dok nije postojala statisticki znacajna razlika u Zivotnoj
dobi izmedu Zena sa kalcifikacijama i dijabetesom tipa 2 (61 godina) u odnosu na kontrol-
ny grupu (p=0,176). Kod Zena sa dijabetesom ucestalost polineuropatije je bila veéa u
grupi sa intramamarnim arterijskim kalcifikacijama (52,3%) u odnosu na Zene bez kalcifi-
kacija (26,1%) (p=0,005), dok nije postojala povezanost kalcifikacija i duzine trajanja di-
Jabetesa. Zakljuéak: Rezultati naseg rada podriavaju stav da intramamarne arterijske kal-
cifikacije nadene prilikom mamografije mogu da budu znak koegzistirajuéeg dijabetesa, te
ih u slucaju preuranjene pojave treba navesti u radioloskom izvestaju.

Kljuéne redi: dijabetes melitus; aa. mammariae; kalcinoza;

mamografija.

Uvod

Osnovna namena mamografske dijagnostike je detek-
cija malignih i benignih promena u dojkama. Pored njih,
prilikom mamografije mogu da se vide znaci oboljenja si-
stemskog karaktera izvan domena onkologije, kao 3to su
intramamarne arterijske kalcifikacije. Kod osoba trede Zi-
votne dobi one su éesto pridruZen nalaz u sastavu ateroskle-
roze. Medutim, prema pojedinim autorima, intramamarne
arterijske kalcifikacije mogu indirektno da ukaZu na pore-
mecaj glikoregulacije kao odraz preuranjene generalizovane
ateroskleroze kod Zena sa dijabetesom (1, 2), dok drugi ne-

giraju klini¢ki znadaj ovog nalaza smatrajuci da su intra-
mamarne arterijske kalcifikacije nezavisne od dijabetesa,
ve¢ su neposredno vezane samo za stariju Zivotnu dob u
kojoj je ucestalost dijabetesa takode veéa (3).

Radi analize znadaja intramamarnih arterijskih kalicif-
kacija kod Zena sa dijabetesom prvi cilj rada je poredenje
uestalosti i Zivotne dobi u kojoj se ispoljavanju intrama-
marne arterijske kalcifikacije kod Zena sa dijabetesom u od-
nosu na Zene bez dijabetesa. Drugi cilj je analiza parametara
koji kod Zena sa dijabetesom mogu da utidu na udestalost
arterijskih kalcifikacija (tip i duZina trajanja dijabetesa, pri-
druZena neuropatija).
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Metode

U Dijagnosti¢kom imaging centru KBC ,,BeZanijska
kosa“ u prospektivnoj dvogodisnjoj studiji analizovane su
mamografije 113 Zena sa dijabetesom, i to 21 Zene sa dija-
betesom tipa 1 (Zivotna dob ranga 35-56 godina, medijana
48 godina) i 92 sa dijabetesom tipa 2 (Zivotna dob ranga
35-75 godina, medijana 54 godine), svrstanih na osnovu
standardnih klini¢kih kriterijuma podele dijabetesa melitusa
(4). Podaci o dijabetesu su dobijani na osnovu posebno
osmiljenog upitnika za bolesnike, kao i izveStaja sa endo-
krinoloskog pregleda obavljenog unutar 6 meseci pre ma-
mografije. Kontrolnu grupu je &inilo 208 Zena bez dijabete-
sa (zivotna dob ranga 35-75 godina, medijana 52 godine).

Kod svih ispitanica je uradena standardna nativna ma-
mografija obe dojke iz dva pravca na mamografskom apa-
ratu Mammo Diagnost SC — Philips. Mamografije su radene
sa razli¢itim primamnim onkoloskim indikacijama. Arterij-
ske intramamarne kalcifikacije su evidentirane uz analizu
osnovnih mamografskih elemenata od znagaja za onkoloSku
dijagnozu.

Statistitcka obrada podataka je obavljena Mann-
Whitneyevim testom uz nivo znacajnosti p<0,05.

miade od Zena sa dijabetesom tipa 2 (p=0,003, Z=-2,828) i
kontrolne grupe (p=0,001, Z=-3,155), dok razlika izmedu
7ena sa dijabetesom tipa 2 i kontrolne grupe nije bila stati-
sti¢ki znadajna (p=0,176, Z=-1,353).

Tabela 1

Zivotna dob ispitanica sa mamografski utvrdenim
arterijskim kalcifikacijama u dojkama

Zivotna dob (godine)
Ispitanice srednja SD  medijana
vrednost
Zene sa dijabetesom tipa | 51,43 326 52,00
Zene sa dijabetesom tipa 2 60,35 7,79 61,00
Kontrolna grupa 63,59 7,66 67,00

U grupi Zena sa dijabetesom izvrSena je zatim analiza
duzine trajanja dijabetesa i ugestalosti polineuropatije, kao i
poredenje ovih parametara izmedu Zena sa intramamarnim
arterijskim kalcifikacijama na mamografiji (n=44) i bez njih
(n=69) (tabela 2). Statisti¢ki znagajna razlika izmedu ove dve
grupe nadena je u odnosu na pridruzenu polineuropatiju, dok
nije postojala u odnosu na duzinu trajanja dijabetesa.

Tabela 2

Intramamarne arterijske kalcifikacije kod Zena sa dijabetesom u odnosu na
duZinu trajanja dijabetesa i polineuropatiju

Arterijske Mann-Whitney
Obelezja kalcifikacije test
da ne 7
(n=44)  (n=69) P
Trajanje dijabetesa (godine)
Srednja vrednost 12,89 10,71
SD 9,99 8,74
Medijana 9 8 -1,24 0,214
Polineuropatija (broj Zena, %)
da 23 18
(52,30%) (26,10%) -2,81 0,005
ne 21 51
(47,70%) (73,90%)
Rezultati Diskusija

Intramamarne arterijske kalcifikacije u grupi sa tipom
1 dijabetesa imalo je 33,3% Zena (7 od 21), dok su u grupi
sa tipom 2 bile prisutne kod 40,2% Zena (37 od 92). U kon-
trolnoj grupi intramamarne arterijske kalcifikacije su utvr-
dene kod 8,2% Zena (17 od 208). Ucestalost arterijskih kal-
cifikacija je bila statisti¢ki znaGajno razliita izmedu Zena sa
dijabetesom tipa 1 i kontrolne grupe (p=0,0001, Z=-3,580),
kao i Zena sa dijabetesom tipa 2 i kontrolne grupe
(p=0,0001, Z=-6,650), dok nije bila znacajna izmedu Zena
sa dijabetesom tipa 1 i tipa 2 (p=0,561, Z=-0,581).

Zivotna dob Zena sa dijabetesom tipa 1, tipa 2 i u kon-
trolnoj grupi sa arterijskim kalcifikacijama uo¢enih mamo-
grafijom data je u tabeli 1. U grupi sa intramamarnim arte-
rijskim kalcifikacijama Zene sa dijabetesom tipa 1 bile su

Arterijske kalcifikacije uoCene mamografijom imaju
tipi¢nu sliku i spadaju u nesumnjivo benigne promene. Vide
se kao paralelne trakaste krecne senke razli¢ite duZine nalik
na Zelezni¢ku prugu, $to odrazava kalcijumske depozite u
zidu arterija. One se sreéu kod arterioskleroze i hiperparati-
reoidizma, posebno sekundarnog, u sastavu hroni¢ne bubre-
7ne insuficijencije (5).

Kod obolelih od dijabetesa intramamarne arterijske
kalcifikacije su deo generalizovane dijabetesne makroangi-
opatije. Njen osnovni patohistoloski supstrat je aterosklero-
za, u vidu akcelerisane forme sa razvijenijim i rasprostra-
njenijim promenama u odnosu na osobe bez dijabetesa. Ate-
roskleroza se nalazi 1,5-6 puta &e¥¢e kod obolelih od dija-
betesa nego u opstoj populaciji i odgovorna je za 2-3 puta
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vecu incidencu infarkta miokarda i cerebrovaskularnih in-
sulta kod dijabetesnih bolesnika. Dijabetes je posebno kod
Zena faktor rizika za aterosklerozu (6).

Moénckebergova kalcifikantna skieroza medije je drugi
mogu¢ uzrok intramamarnih arterijskih kalcifikacija kod
Zena sa dijabetesom. lako se preteZzno javlja na arterijama
misi¢a donjih ekstremiteta, i to kod obolelih od dijabetesa
tipa 2, dokazana je u arterijama dojke u mamografskoj i
patohistoloskoj korelacijskoj studiji Kargela i saradnika (7).
Monckebergova skleroza medije je takode prediktor kardio-
vaskularnog morbiditeta. Bez obzira na to §to je neokluziv-
na promena, ona smanjuje rastegljivost zida arterije i tako
dovodi do nedovoljne distalne perfuzije (8).

U naSoj studiji ucestalost arterijskih kalcifikacija je
bila veca u grupi Zena sa dijabetesom tipa 1 (33,3%) i tipa 2
(40,2%) u odnosu na kontrolnu grupu (8,2%), iako su Zene
sa dijabetesom tipa 1 i kalcifikacijama bile mlade u odnosu
na Zene sa intramamarnim arterijskim kalcifikacijama u
kontrolnoj grupi (52 godine u odnosu na 67 godina, medija-
na), odnosno bez statisticki znacajne razlike u zivotnom do-
bu izmedu Zena sa dijabetesom tipa 2 i kontrolne grupe (61
godina u odnosu na 67 godina, medijana). Navedeni rezul-
tati govore u prilog stava o neposrednoj povezanosti dija-
betesa i intramamarnih arterijskih kalcifikacija, a protiv sta-
va da su one isklju¢ivo propratna pojava procesa starenja.

Pocetni radovi o znacaju arterijskih kalcifikacija u doj-
ci bolesnica sa dijabetesom su bili protivre¢ni. Baum i sa-
radnici 1980. godine navode da intramamarne arterijske
kalcifikacije mogu da ukaZzu na okultni dijabetes, dok je nji-
hova ucestalost ¢ak 51% kod osoba legenih zbog dijabetesa
ili sa naSte hiperglikemijom i glikozurijom, a samo kod
6,7% u opstoj populaciji (9). Schmitt i Threatt 1984. godine
negiraju ovu povezanost. Analizujuéi mamografije 169 Zena
sa dijabetesom od kojih je 16% imalo mamografski vidljive
kalcifikacije, oni ukazuju da je 85% Zena sa kalcifikacijama
bilo starije od 60 godina i zaklju€uju da ne postoji direktna
veza izmedu arterijskih kalcifikacija i dijabetesa (10). Pre-
ma radu Sicklesa i Galvina korelacija izmedu intramamar-
nih arterijskih kalcifikacija i dijabetesa je slaba, bez klini¢-
kog znacaja (11).

Medutim, holandska studija proistekla iz mamograf-
skog skrininga za karcinoma dojke (Kemmeren i saradnici,
1996. godine) dokazuje vecu ucestalost intramamarnih arte-
rijskih kalcifikacija kod Zena sa dijabetesom (15,4%) u od-
nosu na 9,1% u opstoj populaciji, kao i dvostruko veci rizik
od kardiovaskularnog mortaliteta kod Zena sa dijabetesom i
intramamarnim arterijskim Kkalcifikacijama u odnosu na
grupu Zena sa Kkalcifikacijama, ali bez dijabetesa (12).
Moshyedi i saradnici uporednom analizom mamografskih i
koronarografskih nalaza ispituju vezu izmedu intramamar-
nih arterijskih kalcifikacija, koronarne bolesti i dijabetesa i
zaklju¢uju da su intramamarne arterijske kalcifikacije kod
Zena mladih od 59 godina faktor rizika za nastanak koro-
narne bolesti, posebno ukoliko je pridruzen dijabetes (13).

Veca ucestalost arterijskih kalcifikacija u dojkama u
nasoj studiji u odnosu na neke od navedenih podataka iz li-

terature moze da bude posledica doslednije detekcije kalci-
fikacija, jer je nasa studija bila prospektivna, a arterijske
kalcifikacije obavezni element analize mamografije. Inace,
intramamarne arterijske kalcifikcije, kao sigurno benigne,
nisu obavezni deo radioloskog. izvestaja, pa je moguce da
retrospektivne studije zasnovane samo na mamografskim
izve§tajima daju nerealno manju uCestalost kalcifikacija.

Makroangiopatija je vode¢i uzrok morbiditeta obolelih
od dijabetesa tipa 2 (14). Za dijabetes tipa 1 je karakteri-
stiéna mikroangiopatija sa posledi¢énom retinopatijom i ne-
fropatijom, koje se razvijaju u mladoj Zivotnoj dobi, dok su
vece 1 srednje arterije, u koje spada mamarna arterija, tek
kasnije zahvadene. U naSoj studiji u€estalost intramamarnih
arterijskih kalcifikacija je bila procentualno veca kod Zena
sa dijabetesom tipa 2 (40,2%) nego sa tipom 1 (33,3%),
iako ne i statisticki znacajna. Mogude tumadenje ovog re-
zultata je selekcija ispitanica na osnovu Zivotne dobi, uslo-
vljena kori§¢enjem mamografije u detekciji arterijskih kal-
cifikacija. Naime, mamografska dijagnostika se primenjuje
u populaciji Zena starijih od 35 godina, kada histoloska gra-
da formiranih dojki omogucava zadovoljavajuéu senzitiv-
nost u otkrivanju patolo§kih promena. Stoga su Zene sa di-
jabetesom tipa 1 u naSoj studiji bile srednje a ne mlade 7i-
votne dobi, u rasponu od 35 do 56 godina. Dokazano je da
se pocetni funkcionalni ispadi u cirkulaciji arterija potkole-
nice (aa. poplitea, tibialis posterior, dorsalis pedis) kod
obolelih od dijabetesa tipa 1 zbivaju relativno rano, prosec-
no oko trideset Seste godine Zivota (15). Moguce je da se
makroangiopatija u arterijama dojki razvija sli¢nom dina-
mikom, uz ogradu da je zbog specifi¢nosti pojedinih lokali-
zacija vaskularnog sistema neophodno dalje istrazivanje. Za
sada, drugi podaci iz literature o intramamarnim arterijskim
kalcifikacijama kod Zena sa dijabetesom tipa 1 ne postoje,
jer je u prethodnim studijama analizovana samo op§ta grupa
bolesnica bez klasifikacije na pojedine tipove dijabetesa.

U naSem radu podatak o polineuropatiji je postojao
kod 52,3% Zena sa dijabetesom i intramamarnim arterijskim
kalcifikacijama, a samo kod 26,1% Zena sa dijabetesom bez
arterijskih kalcifikacija u dojkama, $to je statisti¢ki znaéajna
razlika. Prema podacima iz literature, angiopatija u regiji
potkolenice je ¢eS¢a kod dijabetesnih bolesnika sa polineu-
ropatijom (16, 17). Stoga, veca udestalost polineuropatije
kod pozitivhog nalaza intramamarnih arterijskih kalcifika-
cija moZe posrednim putem da ukaZe na paralelu izmedu
intramamarnih arterijskih kalcifikacija i drugih, klini¢ki
znacajnijih lokalizacija makroangiopatije, kao §to je regija
donjih ekstremiteta.

Rasprostranjenost arterijskih kalcifikacija na mamo-
grafiji je razli¢ita i individualna. Podetne kalcifikacije su na
kratkom segmentu, ¢esto su lokalizovane samo u jednom
zidu arterije i vide se tek pod uveéanjem lupom. Nasuprot
njima, razvijene kalcifikacije se lako uocavaju kao difuzna,
razgranata mreZa intenzivnih paralelnih kre€nih senki na
gotovo celoj arborizaciji intramamarne arterije. Navedene
razlike su svakako posledica progresivnog toka angiopatije
u dojkama. U nafoj studiji nije nadena korelacija intrama-
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marnih arterijskih kalcifikacija i duzine trajanja dijabetesa,
jer nije vriena kvantitativna analiza kalcifikacija, za koju i
ne postoje prihvaéeni standardi, ve¢ su nalazi svrstavani u
dve grupe: bez intramamarnih kalcifikacija i sa kalcifikaci-
jama, bez obzira na njihovu ekstenzivnost. Takode, nezavi-
snost udestalosti intramamarnih arterijskih kalcifikacija od
duZine trajanja dijabetesa moZe da bude posledica njihovog
relativno ranog ispoljavanja u toku bolesti.

Zakljudak

Rezultati nase studije potvrduju zna¢aj mamografskog
nalaza arterijskih kalcifikacija kod Zena sa dijabetesom.
lako lokalizacija ateroskleroze i Monckebergove skleroze
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Abstract

Milosevi¢ Z, Bjeki¢ J, Radulovi¢ S, Goldner B. Vojnosanit Pregl 2004; 61(2):
1 163-167.

CLINICAL SIGNIFICANCE OF INTRAMAMMARY ARTERIAL CALCIFICATIONS
IN DIABETIC WOMEN

Background. It is well known that intramammary arterial calcifications, diagnosed
by mammography as a part of generalized diabetic macroangiopathy, may be an
indirect sign of diabetes mellitus. Hence, the aim of this study was to determine the
incidence of intramammary arterial calcifications, the patient's age when the calcifi-
cations occur, as well as to observe the influence of diabetic polineuropathy, type,
and the duration of diabetes on the onset of calcifications, in comparison with non-
diabetic women. Methods. Mammographic findings of 113 diabetic female patients
(21 with type 1 diabetes and 92 with type 2), as well as of 208 nondiabetic women
(the control group) were analyzed in the prospective study. The data about the type
of diabetes, its duration, and polineuropathy were obtained using the questionnaire.
Statistical differences were determined by Mann-Whitney test. Results. Intramam-
mary arterial calcifications were identified in 33.3% of the women with type 1 dia-
betes, in 40.2% with type 2, and in 8.2% of the women from the control group, re-
spectively. The differences comparing the women with type 1, as well as type 2
diabetes and the controls were statistically significant (p=0.0001). Women with in-
tramammary arterial calcifications and type 1 diabetes were younger comparing to
the control group (median age 52 years, comparing to 67 years of age, p=0.001),
while there was no statistically significant difference in age between the women
with calcifications and type 2 diabetes (61 years of age) in relation to the control
group (p=0.176). The incidence of polineuropathy in diabetic women was higher in
the group with intramammary arterial calcifications (52.3%), in comparison to the
group without calcifications (26.1%), (p=0.005). The association between intra-
mammary arterial calcifications and the duration of diabetes was not found. Con-
clusion. The obtained results supported the theory that intramammary arterial cal-
cifications, detected by mammography, could serve as markers of co-existing dia-
betes mellitus and therefore should be specified in radiologic report in case of their
early development.
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