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Propésito: Estabelecer a relagao entre as calcificagdes vasculares mamarias vistas em mamografia e a do-
enga coronariana, estimando a razao de risco e verificar a inter-relagao entre as calcificacbes vasculares e
outros fatores de risco para a doenga coronariana. Materiais e método: Estudo caso-controle no qual foram
incluidas 40 mulheres coronariopatas no grupo de casos e 40 mulheres sem historia de coronariopatia no
grupo controle, pareadas por idade. O trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da Instituicdo e
todas as pacientes assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido. Através de analise univariada foi
calculado o odds ratio e os intervalos de confianga entre as calcificagoes vasculares vistas nas mamografias
e a coronariopatia. Por analise multivariada calculou-se a inter-relacao entre outros fatores de risco como hi-
pertensdo arterial, dislipidemia, tabagismo e diabetes mellitus. Foram consideradas significativas diferengas
de p<0,05. Resultado: A média de idade foi de 64,65 anos para o grupo de casos e de 63,88 para o grupo
de controle. Pela analise multivariada as unicas variaveis independentemente relacionadas a coronariopatia
foram: calcificagdes vasculares [OD 4,71 (IC 1,36-16,33) p=0,014], histéria familiar [OD 5,76 (IC 1,58-21,03)
p=0,008], hipertensao arterial [OD 15,92 (IC 3,12-81,14) p=0,001]. Notamos que embora tabagismo e diabetes
sejam varidveis importantes na patogenia da coronariopatia, na presente amostra néo apresentaram signifi-
céancia estatistica. Conclusao: O estudo mostrou que a presencga de calcificagbes vasculares mamarias vistas
em mamografia € um fator de risco independente para a coronariopatia, assim como a hipertensao e a histoéria
familiar de doencga coronariana. Palavras-chave: mamografia, calcificagées vasculares, coronariopatia

Introdugao

A aterosclerose constitui a
principal causa de morbi-mor-
talidade nos paises ocidentais,
sendo a doenga coronariana sua
complicagdo mais frequente’.
Apesar de grande parte dos fato-
res de risco para doengas coro-
narianas serem previniveis, o in-
farto agudo do miocardio ainda
€ a principal causa de morte em
mulheres acima de 40 anos?3.

As calcificagbes vasculares
vistas em mamografias (CVM)
sdo denominadas de esclero-
se de Modnckeberg e envolvem
a camada média das artérias.
Geralmente sao difusas, finas
e tendem a envolver toda a cir-
cunferéncia das artérias perifé-
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ricas, tornando os vasos rigidos
e com pouca distensibilidade*®.
Sao pouco frequiientes em pacien-
tes com idade inferior a 50 anos
sendo encontradas em cerca de
9,1% das mamografias de pa-
cientes submetidas ao rastrea-
mento mamografico®.

As calcificagbes vasculares
estdo associadas a um compo-
nente lipidico e tém aparéncia
daquelas observadas nas demais
artérias do corpo, ndo tendo me-
canismo de deposicdo completa-
mente conhecido®. Essas calcifi-
cacoes, apesar de ndo terem re-
lacdo com o cancer de mama, seu
significado para outras doengas
permanece desconhecido. Dessa
forma, o objetivo desse trabalho

foi estabelecer a relagéo entre as
calcificagcbes vasculares mama-
rias e a doenga coronariana.

Materiais e Método

Apos ser aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa fo-
ram incluidas 80 mulheres num
estudo caso-controle. Todas fo-
ram informadas a respeito da
pesquisa e assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido.

No grupo de casos (GE), fo-
ram inclusas 40 mulheres, coro-
nariopatas que realizaram ma-
mografia nos doze meses ante-
cedentes a data de inclusdo. Foi
definido como coronariopata a
paciente com doenga coronaria-
na estabelecida, confirmada por



coronariografia, ou que tenha
apresentado pelo menos um epi-
sédio de infarto agudo de miocar-
dio (IAM).

As alteragdes eletrocardiogra-
ficas que permitiram o diagnosti-
co de IAM foram: depressoes de
ST ou inversdes de onda T sem
ondas Q, nos casos de infarto
sem onda Q; ondas Q novas com
ondas T hiperagudas, elevagdes
de ST seguidas por inversdes da
onda T, nos casos de infarto com
onda T.

Os critérios de elegibilida-
de de inclusdo no grupo controle
(GC) foram: mulheres provenien-
tes do ambulatério de mastologia
que realizaram mamografia, nos
doze meses que precederam a
data de inclusdo; nao apresen-
tassem antecedente pessoal de
doenca coronariana e tivessem
eletrocardiograma normal. As
pacientes foram pareadas pela
idade, verificada na data de rea-
lizagdo da mamografia referen-
te a paciente do grupo de caso,
considerando uma diferenca de
até dois anos para mais ou para
menos.

As variaveis analisadas foram
definidas como segue:

Hipertensdo artéria sistémi-
ca: Pressdo arterial diastdlica
(PAD) = 90mmHg ou presséo ar-
terial sistélica (PAS) = 140mmHg
ou uso regular de medicagdes
hipotensoras. Diabetes melli-
tus: Glicemia em jejum = 126mg/
dL; glicemia de duas horas apos
ingestdo de 75g de glicose =
200mg/dL; glicemia casual =
200mg/dL com sintomas de poliu-
ria, polidipsia e perda inexplicada
de peso; ou paciente em uso de
hipoglicemiantes.  Dislipidemia:
Valores de colesterol total =
200mg/dL; com LDL-colesterol =
130mg/dL e com HDL-colesterol
< 40mg/dL. indice de massa cor-
porea (IMC): Relagao entre o pe-
so em quilograma (kg) e a altu-

ra elevada a segunda poténcia
(m2). Obesidade: IMC = 25kg/
m2. Obesidade leve: IMC entre
25-29,9kg/m?, obesidade mode-
rada: IMC entre 30-39,9 kg/m? e
obesidade grave: IMC = 40kg/m?.
Sedentarismo: Paciente que nao
realiza atividade fisica ou a faz de
modo irregular.

Calcificagao vascular mama-
ria: Presenca de depositos line-
ares paralelos de calcificagdes
no trajeto vascular visto em pelo
menos uma incidéncia mamogra-
fica. Foram analisados a intensi-
dade das calcificagdes, o nume-
ro de vasos comprometidos e a
lateralidade do comprometimen-
to. Segundo a presenca e inten-
sidade das calcificacbes: ausente
- auséncia de calcificacbes vas-
culares; leve - artéria com poucas
calcificagbes, com grandes dis-
tdncias uma das outras (Figura
1a); moderada - artéria claramen-
te esbogada por calcificagdes em
uma porgao consideravel do seu
curso (Figura 1b); intensa - ar-
térias com extenso comprometi-
mento, vistas como colunas qua-
se continuas de calcificagoes,
com pelo menos dois ramos tam-
bém visiveis (Figura 1c).

Segundo o numero de vasos
calcificados: verificada a quanti-
dade de vasos calcificados, inde-
pendente da intensidade das cal-
cificagdes. Segundo a lateralida-
de: sem comprometimento, com-
prometimento unilateral ou com-
prometimento bilateral.

Os dados foram digitados no
banco de dados dbase lll, atra-
vés de dupla digitagdo para que
nao ocorressem erros. Apos com-
pilagdo e checagem das informa-
¢oes, foi feita a analise estatistica
utilizando-se o programa SPSS
11.0.1. Utilizou-se andlise univa-
riada, calculando-se o odds ratio
e os intervalos de confianga, para
verificar a relagdo de cada um dos
fatores ja conhecidos para doen-

Figura 1: Classificagdo da
intensidade das calcificagbes
vasculares: a) leve - artéria
com poucas calcificagoes,
com grandes distancias uma
das outras; b) moderada -
artéria claramente esbocada
por calcificagbes em uma
por¢cdo consideravel do seu
curso; ¢) intensa - artérias com
extenso comprometimento,
vistas como colunas quase
continuas de calcificagées,
com pelo menos dois ramos
também visiveis.

¢a coronariana, além das calcifi-
cagdes vasculares. Também foi
feita analise multivariada por re-
gressao logistica, com o intuito
de estimar o efeito de inter-rela-
¢ao entre as diversas variaveis e
a coronariopatia. Foram conside-
radas significativas diferencas de
p<0,05.

Resultados

No presente estudo a média
de idade foi de 64,65 (DP +8,49)
anos no grupo de casos e de
63,88 (DP+8,59) anos no grupo
controle. Das pacientes corona-
riopatas, 37 (92,5%) eram hiper-
tensas, 15 (37,5%) diabéticas, 28
(70,0%) sedentarias e 27 (67,5%)
apresentavam histéria familiar
de coronariopatia. No grupo con-
trole, 20 (50,0%) eram hiperten-
sas, cinco (12,5%) diabéticas, 22
(55,0%) sedentarias e 18 (40,0%)
afirmaram historia familiar de
coronariopatia.

Na analise univariada, hou-
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ve significancia estatistica entre
0 grupo estudo e o grupo con-
trole em relacdo aos niveis séri-
cos de colesterol total (p=0,02),
LDL-colesterol (p=0,01), glicemia
de jejum (p<0,01), niveis presso-
ricos sistélico (p=0,03) e diastoli-
co (p<0,01), e ao numero de ci-
garros fumados por dia (p=0,05).
N&o houve significancia ao se
analisar o nivel sérico de HDL-
colesterol (p=0,62), IMC (p=0,68)
e tempo de tabagismo (p=0,21)
entre os grupos.

Arazao de risco (OR) para co-
ronariopatia em relagao as calcifi-
cacbes vasculares mamarias en-
contradas na mamografia foi de
3,56. Observamos que a razao
de risco para os demais fatores
de risco analisados foi de 4,20
para diabetes mellitus, 12,33 para
hipertensao arterial e de 2,53 pa-
ra histéria familiar de doenca co-
ronariana. Em relacdo ao seden-
tarismo, este ndo demonstrou ser
um fator de risco em nosso estu-
do (Tabela 1).

Quanto as calcificagbes vas-
culares mamarias observadas na
mamografia, quando presentes,
todas se apresentaram bilateral-
mente. Em relagao a intensidade
das calcificagdes, houve signifi-
cancia estatistica ao se comparar
os dois grupos (p<0,01). Sendo
que das pacientes coronariopa-
tas, 17 (42,5%) nao apresenta-
ram calcificagbes na mamografia,
13 (32,5%) apresentaram calcifi-
cacoes de leve intensidade, sete
(17,5%) de moderada intensida-
de e trés (7,5%) de acentuada in-
tensidade. Das nao-coronariopa-
tas, 30 (75%) nao apresentaram
calcificagbes na mamografia, se-
te (17,5%) apresentaram calcifi-
cacoes de leve intensidade, trés
(7,5%) de moderada intensidade
e nenhuma de acentuada inten-
sidade (p=0,018). Em relagéo ao
numero de vasos calcificados, a
mediana do GE foi de trés e a do

=)

GC foi de 0 vasos, (p<0,01).
Através da analise multiva-
riada, foi observado que somen-
te a histéria familiar (OR 5,76), a
hipertensao arterial (OR 15,92) e
as calcificagbes vasculares ma-
marias (OR 4,71) apresentaram-
-se como indicadores de risco
para doenca coronariana, sen-
do que o tabagismo e o diabetes
nao estiveram independentemen-
te associados ao risco de doenca
coronariana (Tabela 2).

Discussao

As CVM sao freqientemente
vistas em mamografias de mu-
Iheres que sao submetidas ao
rastreamento para o cancer de
mama. Tem uma prevaléncia de
9% a 17%, que aumenta com a
idade, excedendo a 50% na faixa
etaria acima dos 65 anos’.

Diversos estudos associam
as CVM as doengas cronicas co-
mo diabetes, hipertensao arterial
sistémica, coronariopatias, insufi-
ciéncia renal, neuropatia autoné-
mica e hipervitaminose D8910.11.12,

Apesar de ndo serem obser-
vados eventos isquémicos e em-
bdlicos, a presencga de calcifica-
¢bes na camada média das arté-
rias, esta relacionado a um risco
aumentado de coronariopatias e
diabetes' . O significado clinico
das calcificacbes de Monckeberg
€ controverso, entretanto, sdo co-
mumente encontradas em mulhe-
res diabéticas e podem represen-
tar um fator preditivo para even-
tos cardiovasculares'16.17,

Em nossa analise, verifica-
mos que a presenca de CVM nas
mamografias € um fator indicador
independente de coronariopatias.
Alguns estudos prévios ratificam
essa associacao. Assim, tem sido
mostrado que de 16 a 31 % das
mulheres coronariopatas apre-
sentam calcificacbes vascula-
res vista pela mamografia18-20.
Em estudo com 131 mulheres,

Ferreira et al em 2007, encon-
traram um odds ratio de 2,96 (IC
1,25 -7,30)18, estando um pouco
abaixo do odds de 3,56 (IC 1,40-
9,08), encontrado no presente
estudo.

Um dado interessante é que,
quando presente, as calcifica-
¢des vasculares mamarias sao
bilaterais, mostrando que o pro-
cesso aterosclerético e, conse-
glentemente, as calcificagdes
vasculares acometem todo o sis-
tema arterial.

A idade nao foi um fator de
importancia no presente estudo,
visto que seu desenho, as pa-
cientes foram pareadas por idade
com a finalidade de homogenei-
zar os grupos de mulheres coro-
nariopatas e ndo-coronariopatas.

Na analise univariada condu-
zida, exceto pelo IMC, todos os
demais fatores estudados apre-
sentaram associa¢ao com a coro-
nariopatia. Entretanto, apds anali-
se multivariada foi observado que
fatores sabidamente associados
as doencgas coronarianas'?, per-
deram a significancia estatisti-
ca, entre eles o tabagismo e o
diabetes.

Uma provavel explicagédo
para esse fato foi apresentado
por Cetin et al, que mostraram
que mulheres diabéticas tam-
bém apresentam maior risco de
CVM9. Na nossa andlise a asso-
ciagao entre CVM e a coronario-
patia foi maior que a associacao
entre o diabetes e a coronario-
patia, podendo justificar a per-
da da significancia estatistica no
presente trabalho. Dessa forma,
além de ser um fator indicador
de coronariopatias as CVM tam-
bém podem indicar a presencga de
diabetes®.

Além das CVM, a hipertensao
arterial sistémica e anteceden-
tes familiares de coronariopatias
também foram fatores de risco
independentes para coronario-



patia. A hipertensao arterial sis-
témica foi o fator que apresentou
maior associacdo com a doenca
coronaria.

Essas mesmas associacoes
foram encontradas por Crystal et
al., onde a presenca de calcifica-
¢bes na mamografia associou-se
significativamente com a existén-
cia de doenga coronariana, sendo
que a histdria familiar apresentou
maior razao de risco. Variaveis
como idade, diabetes mellitus e
menopausa foram menos sig-
nificantes que as calcificagdes
vasculares?'.

Apesar de o tabagismo ser
um fator risco importante para a
doenca coronariana, os dados do
presente estudo ndo mostraram
associagao entre o tabagismo e
a presenca das calcificagdes vas-
culares mamarias. Em outro estu-

do essa associagdo também nao
foi verificada’.

Assim, o propdsito desse es-
tudo foi avaliar a associagéo en-
tre as calcificacdes vasculares
mamarias observadas na mamo-
grafia e as doengas coronarianas.
Os dados obtidos demonstraram
uma importante associagao, inde-
pendente dos demais fatores de
risco conhecidos, entre as calcifi-
cacoOes vasculares mamarias e as
doencas coronarianas. O impacto
desse achado sugere que a pre-
senca de calcificagcbes mamarias
na mamografia possa ser um mé-
todo pratico para deteccao de do-
enca coronariana em mulheres,
fazendo com que a mamografia
possa ser um meétodo de imagem
de grande relevancia, ndo s6 no
cancer de mama, mas para outras
doengas crénico-degenerativas.

Avancos no conhecimento

Esse trabalho reforca o en-
tendimento, com base em evi-
déncias cientificas, de relacéo
de causalidade entre as calcifica-
¢des vasculares vistas a mamo-
grafia e a coronariopatia.

Implicagdes para cuidados do
paciente

O presente estudo reforga a
idéia da possibilidade de que as
mulheres submetidas a mamo-
grafia, no rastreamento no can-
cer de mama, que apresentem
calcificagbes vasculares mama-
rias possam ser encaminhadas
para orientacdo médica especia-
lizada, incluindo cuidados com
cardiologistas.

Variaveis Coronariopatia N&o-coronariopatia X2 OR (IC 95%)
Diabetes 15 (37,5%) 5(12,5%) 668 0,01 4,20 (1,35-13,07)
Hipertenséao 37 (92,5%) 20 (50,0%) 17,64 <0,01 | 12,33 (3,26-46,63)
Sedentarismo 28 (70,0%) 22 (55,0%) 1,92 0,16 1,91 (0,76-4,79)
Historia Familiar 27 (67,5%) 18 (40,0%) 4,11 0,04 2,53 (1,02-6,30)
Calcificagdo Vascular 23 (57,5%) 11 (27,5%) 7,36 <0,01 3,56 (1,40-9,08)

Tabela 1. Analise univariada de fatores presumidamente de risco para coronariopatia

Cardiopata OR Std. Err z p (IC 95%)
Histéria Cardiopatia 5,76 3,80 2,65 0,008 (1,58 — 21,03)
Tabagismo 4,78 4,59 1,63 0,103 (0,72 — 31,45)
Hipertenséo 15,92 13,23 3,33 0,001 (3,12 - 81,14)
Diabetes 3,10 2,17 1,62 0,105 (0,78 — 12,24)
Calcificagao Vascular 4,71 2,98 2,45 0,014 (1,36 — 16,33)

Tabela 2. Analise multivariada dos fatores presumidamente de risco para coronariopatia
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