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Реферат. Введение. Отложение солей кальция в сосудах молочных желез может иметь общие механизмы регу-
ляции с таковыми минерализации костной ткани, опосредованные остеопротегерином или рецепторами конечных 
продуктов гликирования белков. Цель исследования – оценить риск развития остеопороза и других нарушений 
минерального обмена при обнаружении сосудистых кальцинатов молочных желез при маммографии. Матери-
алы и методы. В исследование было включено 189 пациенток, которым была проведена маммография в 2018 
году, наблюдавшиеся затем до 2023 года. Они были разделены на три группы: группу отсутствия кальцинатов, 
группу умеренной кальцинации (1-2 степени) и группу выраженной кальцинации (3-4 степени). Всем пациенткам 
проводили скрининговую маммографию, остеоденситометрию, биохимические исследования крови с оценкой 
концентраций 25-гидроксивитамина D, общего и ионизированного кальция, фосфора, магния. Результаты и 
обсуждение. В 2018 году сосудистые кальцинаты были обнаружены у 30,16% пациенток (57 человек). С возрас-
том степень кальцинации сосудов молочных желез увеличилась. Наибольшие изменения регистрировались для 
T-критерия TBS: в группе умеренной кальцинации он был меньше на 27,5% по сравнению с таковым в группе 
без кальцинатов (p=0,042), а в группе выраженной кальцинации данный параметр был меньше на 41,7% по 
сравнению с группой без кальцинатов (p=0,007). Заключение. Обнаружение сосудистых кальцинатов в молочных 
железах ассоциировано с достоверным снижением Т-критерия TBS (с -2,31 до -3,97; р=0,008).
Ключевые слова: минеральная плотность, трабекулярный костный индекс, TBS, кальций, магний, фосфор, 
витамин D.
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Abstract. Introduction. Calcium salt deposits in the breast vessel walls can share the mutual mechanisms compared 
to the ones of bone tissue mineralization mediated by the osteoprotegerin or receptors of the protein glycation end 
products. Aim: To assess the risk of osteoporosis or other mineral turnover disturbances in women with breast vascular 
calcifications found on mammography. Materials and Methods. Our study included 189 female patients who underwent 
mammography in 2018 and then were followed up to the year 2023. They were divided into the three groups: No 
calcifications group, moderate (grade 1-2) calcifications group, and pronounced (grade 3-4) calcifications group. All 
the patients underwent screening mammography, the dual-energy X-ray absorptiometry, and serum biochemistry tests 
(25-hydroxyvitamin D, total and ionized calcium, phosphorus, and magnesium). Results and Discussion. In 2018, 57 
(30.16%) patients had breast vascular calcifications. The increased calcification degree was associated with the age. 
The most significant changes were found in TBS T-score values: In the moderate calcifications group, it was 27.5% 
lower compared to the no calcifications group (p=0.042); while in the pronounced calcifications group, it was 41.7% 
lower compared to the no calcifications group (p=0.007). Conclusions. Breast vascular calcifications are associated 
with the significant drop of TBS T-score values (from -2.31 to -3.97; р=0.008).
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Введение. Отложения солей кальция в сосу-
дах молочной железы (МЖ) наблюдаются у 

10% женщин в возрасте 40-49 лет и у приблизитель-
но 50% женщин в возрасте 80-89 лет [1, 2].

Наибольшее внимание было привлечено к из-
учению кальцинации коронарных артерий, так как 
это может отражать неблагоприятные исходы. Уме-
ренная кальцинация коронарных артерий проводит 
к повышению риска сердечно-сосудистых событий 
примерно в 2 раза, а выраженная кальцинация 
коронарных артерий – приблизительно в 6,5 раз (в 
том числе смерти – приблизительно в 3 раза) по 
сравнению с пациентами без кальцинатов в коро-
нарных артериях [3].

Однако, кальцинация других сосудов также 
может иметь клиническое значение, так как про-
цессы отложения солей кальция носят системный 
характер, имеют общие или взаимозависимые 
молекулярные и патофизиологические механизмы, 
включающие, например, секрецию внеклеточных 
везикул гладкомышечных (ГМК), стромальных 
клеток и макрофагов [4]. Отложения кальция в со-
судах МЖ ассоциируются с кальцинацией сосудов 
сердца и скоростью прогрессирования коронарного 
атеросклероза [5], а также с кальцинацией артерий 
головного мозга [6].

Процесс отложения кальция в сосудах может 
иметь общие механизмы регуляции с минерализа-
цией костной ткани. Активация рецепторов конечных 
продуктов гликирования белков (RAGE) стимулирует 
остеогенную дифференциацию ГМК артериальной 
стенки и ингибирует образование и ремоделиро-
вание костной ткани. Гиповитаминоз D усиливает 
формирование атеросклеротических бляшек и 
способствует снижению минеральной плотности 
кости (МПК) за счет индукции вторичного гиперпа-
ратиреоза [7]. В клинических исследованиях была 
обнаружена связь между кальцинацией артерий и 

развитием остеопороза. Например, кальцинация 
аорты сопровождалась более низкими значениями 
МПК шейки бедра и позвоночника, более высоким 
риском переломов, в том числе переломов позво-
ночника и шейки бедра [8]. Однако неинвазивная 
оценка данного феномена затруднена и возможна 
только при компьютерной томографии, которая 
выполняется в популяции сравнительно редко и 
ассоциирована с высокой лучевой нагрузкой.

Поэтому целью нашего исследования было: 
прогнозирование риска остеопороза или других 
нарушений обмена кальция, фосфора, магния, ви-
тамина D, влияющих на костную ткань, определить 
возможность использования обнаруженных сосуди-
стых кальцинатов МЖ при маммографии.

Материалы и методы.
Материалы.
В исследование было включено 189 пациенток, 

которым была проведена маммография в 2018 году. 
От каждого участника было получено письменное ин-
формированное согласие на участие в исследовании. 
Пациентки наблюдались на протяжении периода с 
2018 по 2023 год. В течение данного периода умерло 
2 пациентки, имевших сосудистые кальцинаты МЖ 
(причиной смерти являлись злокачественные ново-
образования). На момент включения пациентки были 
в возрасте от 37 до 87 лет (средний возраст составил 
62,12 ± 0,68 лет, медиана – 63 года). Все они были раз-
делены на три группы: группу отсутствия кальцинатов, 
группу умеренной кальцинации (1-2 степени) и группу 
выраженной кальцинации (3-4 степени).

Методы.
Всем пациенткам проводили скрининговую 

маммографию на маммографе Siemens Mammomat 
Fusion (Германия) по стандартной методике. При 
описании маммограмм степень кальцинации со-
судов МЖ ранжировали в соответствии с ранее 
предложенной нами классификацией [9]. 
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Остеоденситометрия выполнялась на цифровом 
денситометре GENERAL ELECTRIC Lunar Prodigy 
Advance (США) с определением T-критерия мине-
ральной плотности (МПК) поясничных позвонков, 
шейки бедренной кости и трабекулярного костного 
индекса поясничных позвонков (TBS). В анализ 
включали наименьшее значение T-критерия для 
данных показателей. Если за период с 2018 года по 
2023 год пациентка проходила это исследование не-
однократно, для дальнейшего статистического ана-
лиза использовали средние значения показателей.

Также проводили биохимические исследования 
крови с оценкой концентраций 25-гидроксивитамина 
D, общего и ионизированного кальция, фосфора, 
магния) по общепринятым методикам. Если за пе-
риод с 2018 по 2023 годы пациентке выполнялись 
исследования неоднократно, для дальнейшего 
статистического анализа рассчитывали средние 
значения показателей.

Статистическая обработка.
Оценку нормальности распределения выборок 

проводили с помощью критерия Колмогорова-
Смирнова.

В качестве параметров описательной статистики 
для нормально распределенных непрерывных по-
казателей рассчитывали среднее арифметическое 
и стандартное отклонение, для ненормально рас-
пределенных – медиану и размах вариации.

Статистическая значимость различия средних 
значений показателей в двух группах при нормаль-
ном распределении показателей оценивалась путем 
использования критерия Стьюдента, между тремя 

или более группами – путем однофакторного дис-
персионного анализа (ANOVA). При ненормальном 
распределении сравниваемых переменных ис-
пользовали критерий Уилкоксона, между тремя 
группами – критерий Краскела-Уоллиса. Оценку 
статистической значимости различия долей произ-
водили с помощью критерия хи-квадрат для пере-
крестных таблиц. 

Оценку корреляций нормально распределенных 
выборок производили с использованием коэффи-
циента Пирсона, ненормально – коэффициентов 
Спирмена или Кендалла.

Различие расценивалось как статистически зна-
чимое при p<0,05.

Результаты и их обсуждение.
Кальцинаты в сосудах МЖ в 2018г. были обна-

ружены у 30,16% пациенток (57 человек). Исходные 
характеристики пациенток представлены в табл.1. 
Группы были сбалансированы по росту и массе тела, 
частоте приема витамина D и бисфосфонатов. Ни 
одна из пациенток не получала гормонозамести-
тельную терапию.

С повышением возраста степень кальцинации 
сосудов МЖ возрастала (табл. 2). 

При сравнении трех групп, распределенных в 
зависимости от степени кальцинации сосудов, ис-
следуемые параметры достоверно не отличались, 
за исключением возраста, а также Т-критерия TBS 
поясничных позвонков. При этом между группой уме-
ренной и выраженной кальцинации сосудов МЖ раз-
личий параметров костной ткани не наблюдалось. 
Из параметров костной ткани наибольшие измене-

Т а б л и ц а  1
Исходные характеристики пациенток по состоянию на начало наблюдения (в 2018 году)

Ta b l e  1
Baseline patient characteristics as of the follow-up start (in 2018)

Исходные характеристики Отсутствуют кальцинаты  
в сосудах молочных желез

Обнаружены кальцинаты  
в сосудах молочных желез Р

Возраст, годы, медиана  
(размах вариации)

59 (37-77) 69 (65-76) p<0,001

Рост, см, медиана  
(размах вариации)

160 (157-164) 159 (156 – 163) p=0,446

Масса тела, кг, медиана  
(размах вариации)

75 (66-84) 71 (70-85,5) p=0,860

Менопауза, % 87,1% 98,2% р=0,017
Установлен диагноз остеопороза  
в 2018 году или ранее

27,8% 16,7% p=0,319

Установлен диагноз артериальной 
гипертензии в 2018 году или ранее

78,8% 93% р=0,017

Установлен диагноз сахарного диабета 
в 2018 году или ранее

9,1% 26,3% p=0,002

В том числе, инсулинопотребного 0,8% 1,8% p=0,539
Наличие переломов в анамнезе 12,1% 14,0% p=0,717
В том числе шейки бедра 0% 0%
Назначены статины в 2018 году 31,1% 49,1% p=0,024
Установлен диагноз острый  
инфаркт миокарда или острое  
нарушение мозгового кровообращения 
в 2018 году или ранее

8,3% 8,8% p=0,921

Назначен витамин D 27,3% 33,3% p=0,4
Назначены бисфосфонаты 1,5% 0% p=0,35
Назначены антиагреганты в 2018 году 33,3% 61,4% p<0,0001
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ния регистрировались для T-критерия TBS: в группе 
умеренной кальцинации он был меньше на 27,5% 
по сравнению с таковым в группе без кальцинатов 
(p=0,042), а в группе выраженной кальцинации дан-
ный параметр был меньше на 41,7% по сравнению 
с группой без кальцинатов (p=0,007). Что касается 
T-критерия МПК поясничных позвонков, то данный 
параметр также был снижен в двух группах с нали-
чием кальцинатов сосудов. Так, в группе умеренной 
кальцинации T-критерий МПК поясничных позвонков 
был меньше на 32% (p=0,049), а в группе выражен-
ной кальцинации данный параметр был ниже на 
34,6% (р=0,046). В то же время не регистрировалось 
достоверного различия Т-критерия МПК шейки бе-
дра, риска значимых переломов FRAX (%), а также 
концентраций 25-ОН витамина D, кальция (общего 
и ионизированного), фосфора и магния

В рамках данного исследования мы провели так-
же оценку динамики изменения медиан Т-критериев 
МПК позвоночника, шейки бедра и TBS с 2018 по 
2023 год (с 1-го по 6-й годы наблюдения) в двух 
подгруппах в зависимости от наличия кальцинатов 
(рис. 1). 

В группе пациенток, не имевших кальцинатов 
в МЖ на момент включения в анализ, статисти-
чески достоверного изменения параметров в пе-
риод наблюдения не регистрировалось. Значение 
Т-критерия МПК шейки бедра достоверно не отли-
чалось от значения Т-критерия МПК позвоночника 
в 1-2 годы наблюдения, 3-4 годы наблюдения и 
5-6 годы наблюдения (рис. 1А).

В группе пациенток с наличием кальцинатов 
в МЖ на момент включения в анализ в течение 
периода наблюдения отмечалось недостоверное 
снижение всех трех T-критериев по сравнению с 
исходными результатами, что привело к тому, что 
в 5-6 годы наблюдения все три значения были до-
стоверно ниже по сравнению с группой без кальци-
натов (Т-критерий МПК позвоночника: -2,75 против 
-1,75, p=0,011; Т-критерий МПК шейки бедра: -2,1 
против -1,7, p=0,029; Т-критерий TBS -3,8 против 
-2,4, p=0,007, соответственно), в то время как в 1-2 
и 3-4 годы наблюдения достоверного различия не 
наблюдалось (рис. 1А, рис. 1Б).

При этом, в группе с кальцинатами Т-критерий 
МПК позвоночника был достоверно ниже Т-критерия 

Т а б л и ц а  2
Возраст пациенток на начало исследования (средний, медиана, 95% ДИ, ошибка среднего, минимум и максимум)  

с распределением на подгруппы по степени кальцинации сосудов

Ta b l e  2
Baseline patient age (mean, median, 95% confidence interval, standard error, minimum, and maximum)  

divided into subgroups by vascular calcification grade

Степень 
кальцинации

N, число 
пациентов Среднее * СОШ**

95% ДИ 
(нижняя 
граница)

95% ДИ 
(верхняя 
граница)

Медиана Минимум Максимум

0,00 132 58,6667 0,74173 57,1994 60,1340 59,0000 37,00 77,00
1,00 23 65,3043 1,75521 61,6643 68,9444 67,0000 48,00 78,00
2,00 17 70,1176 1,99794 65,8822 74,3531 69,0000 52,00 87,00
3,00 15 73,8000 1,68523 70,1855 77,4145 72,0000 64,00 86,00
4,00 2 73,0000 73,0000 73,00 73,00

*р<0,001 (критерий хи-квадрат для перекрестной таблицы 5х2; r2 Спирмена = 0,531) для ассоциации степени кальцинации 
с возрастом; **СОШ – стандартная ошибка средней 

Рисунок 1. Динамика изменения медиан для средних значений Т-критериев МПК позвоночника, шейки бедра и TBS 
в период с 1 по 6 годы наблюдения в зависимости от наличия или отсутствия кальцинатов в сосудах МЖ на момент 

включения пациенток в анализ: А – у пациенток, не имевших кальцинаты сосудов МЖ на момент включения  
в анализ; Б – у пациенток, имевших кальцинаты сосудов МЖ на момент включения в анализ.

Figure 1. Changes in the median for mean BMD T-scores of the vertebrae, femoral neck and TBS during the six-year 
follow-up, based on the breast vascular calcification status assessed at the baseline: А – in patients without breast vascular 

calcifications at the baseline; Б – in patients with breast vascular calcifications at the baseline.

А. У пациенток, не имевших кальцинаты сосудов МЖ  
на момент включения в анализ.

Б. У пациенток, имевших кальцинаты сосудов МЖ  
на момент включения в анализ.
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МПК шейки бедренной кости, что говорит о преиму-
щественном нарушении метаболизма поясничных 
позвонков, нежели в шейке бедра. Данное различие 
наблюдалось в 1-2 годы наблюдения (-2,2 против 
-1,65, p=0,017) и 5-6 годы наблюдения (-2,75 против 
-2,1, p=0,03), в то время как у пациенток без сосуди-
стых кальцинатов МЖ Т-критерий МПК позвоночника 
достоверно не отличался от Т-критерия МПК шейки 
бедренной кости.

Аналогично, Т-критерий TBS в группе пациенток 
с кальцинатами был ниже Т-критерия МПК бедра в 
1-2 годы наблюдения (-2,75 против -1,65, p=0,001), 
3-4 годы наблюдения (-3,15 против -2, p=0,05), 5-6 
годы наблюдения (-3,8 против -2,1, p=0,004). В груп-
пе пациенток без кальцинатов Т-критерий TBS был 
ниже Т-критерия бедра в 1-2 годы наблюдения (-2,6 
против -1,7, p=0,005) и 3-4 годы наблюдения (-2 про-
тив -1,2, p=0,006), но не на 5-6 годах наблюдения, 
где данное различие не было достоверным.

Результаты других исследователей в целом 
были согласованы с нашими (N. Atci и соавторы, J. 
Reddy и соавторы). При сопоставлении пациенток 
по возрасту была обнаружена взаимосвязь между 
наличием сосудистых кальцинатов МЖ и этническим 
происхождением пациенток (у латиноамериканок 
частота обнаружения кальцинатов была выше, чем у 
представительниц белой расы, p<0,001) и наличием 
менопаузы, с сохранением взаимосвязи с остеопе-
нией и остеопорозом. После сопоставления по воз-
расту вероятность обнаружения сахарного диабета 
или артериальной гипертензии была сравнимой в 
группах с кальцинатами и без них [9, 10, 11].

Однако в двух других исследованиях наличие 
кальцинатов не ассоциировалось с остеопорозом 
(E.J. Nasser и соавторы). Также наличие кальцина-
тов не позволяло прогнозировать обнаружение осте-
опороза в логистическом регрессионном анализе и 
анализе чувствительности. Исключались пациентки 
с широким кругом заболеваний (нарушения функции 
щитовидной железы, гиперпаратиреоз, ревматоид-
ный артрит, злокачественные новообразования). 
Наличие кальцинатов ассоциировалось с более 
высоким риском регистрации артериальной гипер-
тензии, но не сахарного диабета [12, 13, 14] (A. Adibi 
и соавторы, C. Iribarren и соавторы).

Противоречия в обнаружении связи между каль-
цинацией артерий МЖ и наличием остеопороза 
могут быть обусловлены особенностями включения 
пациенток в исследование, а также этническими и 
региональными различиями. Например, наличие 
менопаузы не являлось обязательным условием 
включения в наше исследование, и часть пациен-
ток в обеих группах в зависимости от наличия или 
отсутствия кальцинатов сохраняла менструальную 
функцию (см. табл. 1). Также из исследований, где 
зависимость между остеопорозом и кальцинатами 
МЖ отсутствовала, исключались пациентки с широ-
ким кругом сопутствующей патологии. В одном из 
исследований было отмечено, что латиноамерикан-
ское происхождение ассоциируется с кальцинацией 
сосудов МЖ. Кроме того, у 27 пациенток (14,3%) в 
нашем исследовании нам удалось выявить сосу-

дистые кальцинаты на ранних сроках, так как они 
отсутствовали на момент включения в исследование 
и появились в течение наблюдения. При проведении 
анализа эти пациентки были включены в группу без 
кальцинатов. В нашем исследовании не проводи-
лась оценка длительности регистрации кальцинатов 
в сосудах МЖ, что также может влиять на результаты 
оценки состояния костной системы. 

Во всех перечисленных исследованиях пациент-
ки с кальцинатами артерий были старше, по сравне-
нию с пациентками без кальцинатов, что согласуется 
с нашими данными.

Ни в одном из указанных исследований не оцени-
валось изменение параметра TBS (только МПК). В 
нашем исследовании значения МПК шейки бедра не 
различались в группах, выделенных в зависимости 
от кальцинации сосудов, в то время как T-критерий 
TBS и позвоночника был ниже. Возможно, кальцина-
ция сосудов МЖ в первую очередь ассоциирована 
с микроструктурой костной ткани позвоночника, а 
не с минеральной плотностью бедренной кости, так 
как в двух представленных выше исследованиях, 
как и в нашем, наличие кальцинатов сосудов МЖ 
недостаточно ассоциировалось со снижением МПК 
шейки бедренной кости.

При этом известно, что TBS является текстур-
ным индексом костной ткани, оценивающим вариа-
бельность яркости пикселов денситометрического 
изображения поясничных позвонков, что отражает 
микроструктуру костной ткани [15]. Известно, что 
TBS является независимым от МПК и клинических 
факторов риска параметром, влияющим на риск 
переломов [16] Значения TBS нечувствительны к 
дегенеративным изменениям позвоночника и осте-
офитам, в отличие от МПК позвонков, а также могут 
предсказывать риск переломов в общей популяции 
независимо от индекса FRAX [17]. В нескольких ис-
следованиях у женщин в постменопаузе [18] была 
продемонстрирована эффективность индекса TBS в 
предсказании остеопоротических переломов бедра 
и позвоночника независимо от МПК. В среднем, у 
женщин в постменопаузе каждое снижение TBS на 
1 стандартное отклонение приводит к повышению 
риска остеопоротических переломов на 30-40%. 
Включение TBS в индекс FRAX повышает точность 
определения вероятности переломов в отдельных 
популяциях [19]. С другой стороны, в некоторых ис-
следованиях TBS не улучшал предсказание вероят-
ности переломов с помощью FRAX [20].

Комбинирование значений TBS и МПК пояснич-
ных позвонков или минимальным значением МПК 
статистически значимо улучшает прогнозирование 
риска как значимых остеопоротических переломов, 
так и перелома шейки бедра, по сравнению с ис-
пользованием только МПК [21].

Таким образом, снижение Т-критерия TBS, ассо-
циированное с кальцинатами сосудов МЖ, может 
свидетельствовать о повышении риска остеопо-
ротических переломов. Это подтверждается тем 
фактом, что у пациенток с кальцинатами в нашем 
исследовании наблюдалось более выраженное 
снижение параметров костной ткани.
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Выводы.
Обнаружение сосудистых кальцинатов МЖ: 1) ас-

социировано с достоверным снижением Т-критерия 
TBS (с -2,31 до -3,97; р=0,008); 2) является предикто-
ром снижения всех трех показателей качества кост-
ной ткани в течение ближайших 6 лет (Т-критерий 
МПК позвоночника: -2,75 против -1,75 – в группе без 
кальцинатов, p=0,011; Т-критерий МПК шейки бедра: 
-2,1 против -1,7 – в группе без кальцинатов, p=0,029; 
Т-критерий TBS -3,8 против -2,4 – в группе без каль-
цинатов, p=0,007); 3) является предиктором более 
выраженного снижения МПК и нарушения микро-
структуры позвоночника, чем МПК шейки бедренной 
кости. Обнаружение сосудистых кальцинатов МЖ 
не ассоциировалось с изменением концентрации 
общего или ионизированного кальция, магния, фос-
фора, и не имело статистически достоверной связи 
с концентрацией витамина D.

Прозрачность исследования. Исследование 
не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную ответственность за предоставление 
окончательной версии рукописи в печать.
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