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HOVEDBUDSKABER

« Myokardieinfarkt uden obstruktiv koronararteriesygdom (MINOCA) skal betragtes som en arbejdsdiagnose, efter at
koronararteriografi har udelukket obstruktiv koronararteriestenose.

« Patienter med MINOCA bgr tilbydes grundig udredning med henblik pa at finde aetiologien for den akutte tilstand.

« Behandlingen rettes mod den tilgrundliggende zetiologi.

Akut myokardieinfarkt (AMI) er en hyppig arsag til akut indleeggelse. Hos en mindre patientgruppe, som

opfylder de diagnostiske kriterier for AMI, ses ingen betydende koronararterieokklusion eller stenose ved den
akutte koronararteriografi (KAG). Disse patienter klassificeres som havende myokardieinfarkt uden obstruktiv
koronararteriesygdom, pa engelsk myocardial infarction with non-obstructive coronary arteries (MINOCA) [1].

Begrebet blev forste gang introduceret i litteraturen i 2013 [2]; dog har man i flere artier kendt til faenomenet [3].

MINOCA betragtes som en arbejdsdiagnose, indtil naermere diagnostik af den underliggende aetiologi for

myokardieskaden er foretaget (Figur 1).

Formalet med denne statusartikel er at beskrive patogenesen, diagnostikken og behandlingen af patienter med
MINOCA.
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FIGUR 1 Arsager til myokardieskade. Figuren viser mulige astiologier til myokardieskade
samt myokardieinfarkt uden obstruktiv koronararteriesygdom (MINOCA) [4, 5].
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a) Plaque disruption deekker over plaqueruptur, plagueerosion og kalcificeret nodulus.

DEFINITION OG PRAVALENS AF MYOKARDIEINFARKT UDEN OBSTRUKTIV KORONARSYGDOM

I de seneste retningslinjer fra den europeeiske og de amerikanske kardiologiske selskaber er der enighed om de
diagnostiske kriterier samt mulige aetiologier for MINOCA (Tabel 1 og Figur 2) [4, 5]. I de nye kriterier skal
myokarditis og takotsubo-kardiomyopati (TTS) udelukkes, da stigning i koncentrationen af troponin ved disse

tilstande skyldes myokardieskade og ikke myokardieiskaemi.

TABEL 1 Diagnostiske kriterier for myokardieinfarkt uden obstruktiv koronarsygdom.

Opfylder de diagnostiske kriterier for AMI

Karakteristisk stigning og fald i kardial troponin
Holdepunkt for myokardieiskeemi med = 1 af flg.:
Kliniske symptomer pd akut myokardigisksemi
Ekg-forandringer tydende pa akut myokardieiskami

Udvikling af Q-takker i ekg
Billeddiagnostiske holdepunkter for nyt tab af viabelt myocardium eller nyopstiet regional dyskinesi med

menster foreneligt med iskeamisk stiologi
Pévisning af intrakoronar trombe ved KAG eller obduktion

Fraveer af betydende koronararteriestenose: > 50% ved KAG i de sterre epikardiale kar
Ingen anden oplagt drsag der kan forklare den akutte praesentation, f.eks. sepsis, lungeemboli,
myokarditis eller takotsubo-kardiomyopati

AMI = akut myokardieinfarkt; KAG = koronarangiografi.
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FIGUR 2 Diagnostisk algoritme til udredning af patienter med arbejdsdiagnosen
myokardieinfarkt uden obstruktiv koronararteriesygdom.
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AMI = akut myokardieinfarkt; EKKO = ekkokardiografi; FFR = fraktionel flowreserve; IFR = instantaneous wave-free ratio; KAG = koronararteriografi;
MINOCA = myckardieinfarkt uden obstruktiv koronararteriesygdom; SCAD = spontan koronararteriedissektion.

a) Deekker over intravaskuleer ultralydundersegelse og optisk kohaerens-tomografi.

b) Daskker over Doppler- eller termodilutionmalinger i koronararterierne under KAG og maling af abnormt koronar mikrovaskular modstand-indeksniveau.

I en metaanalyse af 28 studier inkluderende patienter med myokardieinfarkt var den samlede praevalens af
MINOCA 6,1%. Der var dog en stor variation i praevalensen i de forskellige studier (1-14%), som formentligt
skyldes forskelle i definitionen af MINOCA [6].

Incidensen af patienter med MINOCA forventes at stige som fglge af brugen af hejsensitiv kardial troponin-
assay, der gor det muligt at detektere lavere koncentration af troponin og dermed formentlig vil medfere en

lavere teerskel for at udfere KAG.

KLINISKE KARAKTERISTIKA FOR PATIENTER MED MYOKARDIEINFARKT UDEN OBSTRUKTIV
KORONARARTERIESYGDOM

Sammenlignet med patienter med obstruktiv AMI er patienter med MINOCA generelt yngre, oftere kvinder, og

de har lavere preevalens af kardiovaskuleere risikofaktorer og kendt hjertesygdom [6-10].

Det hyppigste symptom ved indleeggelse blandt patienter med MINOCA er brystsmerter efterfulgt af dyspne [11].
Ekg kan vise ST-segmentforskydning, T-taksinversion eller veere normalt. En tredjedel har ST-elevation pé ekg

ved indleggelsen [6, 7].

Derudover har patienter med MINOCA en signifikant lavere koncentration af troponin ved indlaeggelse samt
bedre systolisk venstre ventrikel-funktion vurderet ved ekkokardiografi (EKKO) sammenlignet med patienter
med obstruktiv AMI [7, 12, 13].

Differentialdiagnostisk er MINOCA klinisk vanskelig at skelne fra myokarditis og specielt TTS. I et studie
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sammenlignede man patienter med TTS og patienter med MINOCA, hvor TTS var udelukket. Patienter med TTS
var oftere kvinder, havde oftere psykiatriske lidelser og abnormt ekg ved indlaeggelsen. Endvidere havde
patienterne med TTS et mere aggressivt akut forleb med hgjere koncentrationer af troponin, natriuretisk peptid
og CRP samt lavere systolisk venstre ventrikel-funktion ved indleeggelsen [14]. EKKO kan bestyrke mistanken om

TTS og er klassisk kendetegnet ved nedsat kontraktilitet af apikale og midtventrikulaere segmenter [15].

ATIOLOGI OG PATOFYSIOLOGI FOR MYOKARDIEINFARKT UDEN OBSTRUKTIV KORONARARTERIESYGDOM
Koronar plaque disruption

Et aterosklerotisk plaque kan udvikle sig og medfere plaqueruptur, plaqueerosion eller kalcificeret nodulus, som
samlet betegnes som plaque disruption [16]. Plaque disruption er estimeret som den underliggende érsag til 40%
af MINOCA-tilfeeldene [17, 18].

Plaqueruptur opstar, nir der sker en spontan ruptur i den fibrese kappe i plaquet, hvilket disponerer til
trombeformation over rupturen. Ved plaqueerosion er der ikke nogen ruptur af den fibrase kappe, men en
trombedannelse over plaquet, som er begreenset til den luminale overflade af karret [19]. Kalcificeret nodulus er
en sjaelden arsag til MINOCA og er kendetegnet ved en kalcificeret masse i plaquet, som stikker ud igennem en

ruptur i den fibrese kappe med overliggende trombe [19].

Disse tre subtyper kan alle fore til obstruktiv AMI [16]. Der eksisterer flere teorier om, hvorfor patienter med
plaque disruption udvikler AMI uden paviselig obstruktiv stenose ved KAG. Tromben kan vzere forsvundet pga.
spontan endogen trombolyse, eller den kan veere emboliseret mere distalt fra plaquet medferende obstruktion af
mikrocirkulationen. Derudover kan det forekomme, at den dannede trombe ikke i sig selv er okkluderende, men
at der har veeret koronarspasme omkring tromben medfgrende forbigdende nedsat blodgennemstremning med
iskeemi til folge [4, 16].

Koronar tromboemboli

Koronartrombose eller -emboli kan veere arsagen til MINOCA, hvis det medferer obstruktion af
mikrocirkulationen [4]. Trombose eller emboli kan skyldes distal in situ-embolisering fra en ikkeobstruerende
koronartrombe, emboli i forbindelse med atrieflimren, endokarditis eller mural trombe i venstre ventrikel.
Derudover kan en mulig arsag til MINOCA veere paradoks emboli fra dyb venetrombose gennem et persisterende

foramen ovale [20].
Spontan koronararteriedissektion

Spontan koronararteriedissektion (SCAD) er en blgdning i karveeggen af en koronararterie, som kompromitterer
blodgennemstremningen i karret. Bladning kan opsta i selve karvaeggen med separation af lagene i karveeggen,
hvorved et intramuralt haematom opstar. Derudover kan SCAD opsta ved en rift i tunica intima, hvorved blod
treenger ud i arterievaeggen og danner et falsk lumen, hvor kontrastretention kan observeres ved KAG. SCAD er
ikke associeret med arterosklerose, iatrogen skade eller traumer. Arsagen til SCAD er ikke fuldstzendig klarlagt.
SCAD er dog bl.a. associeret med kvindeligt ken, graviditet, fedsel og fibromuskulaer dysplasi [21]. Definitorisk
Kklassificeres tilstanden som MINOCA, sa leenge obstruktionen er < 50%, men pga. potentiel yderligere blgdning i

karveeggen kan tilstanden og stenosegraden veere dynamisk.
Koronararteriespasme

Ved koronararteriespasme sker der en spontan vasokonstriktion af en eller flere epikardiale koronararterier.
Dette kan vaere udlost af f.eks. fysisk eller emotionel stress, rygning, hyperventilation eller centralstimulerende

stoffer (kokain, amfetamin). Hvis vasokonstriktionen varer leenge nok, kan det fore til myokardieiskeemi [22].

Ugeskr Leeger 2022;184:V03220155 Side 4 af 8



UGESKRIFT FOR LAGER

Diagnosen bygger bl.a. pa, at man kan pavise total eller subtotal koronararterieokklusion enten spontant i den

akutte fase af AMI eller ved diagnostisk provokationstest under KAG [23].

Ved mikrovaskuleer spasme er de diagnostiske kriterier for iskeemi opfyldt (angina pectoris og ST-
segmentforandringer i ekg under provokation), fraset at man ikke kan observere spasme eller stenoser i de store

epikardiale koronararterier under KAG [23].
Koronar mikrovaskulaer dysfunktion

De epikardiale koronararterier forgrener sig i myokardiet til det mikrovaskuleere system, som bestar af kar med
diameter < 500 um. Hos raske vil et aget behov for oxygen til hjerteveevet resultere i op til 4-5 gange stigning af

koronarflowet takket veere dilatation af det mikrovaskulaere system [24].

Denne ggning i flow benaevnes den koronare flowreserve (CFR), som er paviseligt nedsat ved koronar
mikrovaskuleer dysfunktion (CMD). CMD kan pévises pa felgende mader: 1) Efter indgift af en vasodilator (f.eks.
adenosin) observeres ggning i flow og dermed CFR ved hjerte-PET, hjerte-MR-skanning, EKKO eller
intravaskuleert med EKKO-Doppler- eller termodilutionmalinger i koronararterien ved KAG, 2) der ses tegn pa
mikrovaskuleer spasme (som tidligere naevnt) eller 3) der konstateres abnormt koronar mikrovaskulaer
modstand-indeksniveau (> 25). Sidstneevnte kan ses hos patienter med normal CFR, idet de pga. hgj

mikrovaskulaer modstand har nedsat mikrovaskuleert flow sidvel i hvile som under arbejde [4].

PRAKTISK UDREDNING AF PATIENTER MED MYOKARDIEINFARKT UDEN OBSTRUKTIV KORONARARTERIESYGDOM
Forslag til en diagnostisk algoritme for MINOCA kan ses i Figur 2[4, 5].
Invasive diagnostiske undersogelser

I sit udgangspunkt er AMI en akut tilstand, og KAG udferes derfor pa lav teerskel som indledende undersogelse.
KAG-undersggelsen bor gennemses grundigt for at se, om der er en betydende stenose eller tegn til SCAD. Ved
tvivl om en stenose er betydende, kan der suppleres med maéling af trykgradienten over stenosen (fraktionel

flowreserve/instantaneous wave-free ratio) i forbindelse med KAG.

KAG visualiserer selve lumen i et kar og til en vis grad kalk i veeggen og kan give mistanke om mulig betydende
patologi. Vurderingen af selve karvaeggen kan ggres via intrakoronar billeddannelse med optisk kohaerens-
tomografi eller intravaskuleer ultralydundersegelse. Ved hjzlp af disse billedmodaliteter er det muligt at

detektere plaqueruptur, plaqueerosion, kalcificeret nodulus, koronartrombe, emboli og SCAD [25].

Provokationstest med acetylkolin eller ergotamin under KAG kan udferes ved mistanke om koronarspasme; dog
anbefales dette ikke i den akutte fase. En provokationstest kan ud fra 90% diameterreduktion i de epikardiale

kar, brystsmerter og ekg-forandringer klassificeres som epikardial eller mikrovaskuleaert positiv [23].
Noninvasive diagnostiske undersegelser

EKKO er vigtigt som led i den akutte diagnostik ved misteenkt AMI. Ud over at vurdere hjertefunktionen og
udelukke strukturel hjertesygdom kan EKKO give mistanke om TTS.

I de tilfeelde, hvor KAG og supplerende intrakoronar billeddannelse ikke har pavist drsagen til MINOCA,
anbefales hjerte-MR-skanning. Hjerte-MR-skanning kan detektere smé omrader med myokardienekrose og

fibrose samt diagnosticere myokardiesdem ved bade myokarditis og TTS.

I flere studier har hjerte-MR-skanning kunnet stille den endelige diagnose hos mere end to tredjedele af
patienter med arbejdsdiagnosen MINOCA [26-28]. Den hyppigste diagnose efter udfert hjerte-MR-skanning er

myokarditis efterfulgt af myokardieinfarkt [27]. Jo tidligere hjerte-MR-skanning laves, desto mere sandsynligt er
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det, at en diagnose kan stilles [27, 29].

Desuden kan hjerte-MR-skanning have betydning for behandlingsstrategien. I et studie medferte den stillede
diagnose ved hjerte-MR-skanning-eendring af den videre behandling hos 41% af patienterne [27].

BEHANDLING
Pa nuveerende tidspunkt anbefales det, at behandlingen rettes mod den tilgrundliggende aetiologi [4, 20].

For patienter med aterosklerotisk plaque-relateret MINOCA samt verificeret myokardieinfarkt ved hjerte-MR-
skanning anbefales samme behandling som for patienter med obstruktiv AMI, fraset at disse ikke skal
revaskulariseres. Denne behandling indbefatter lipidseenkende terapi samt behandling med to
trombocytheemmere i den forste periode og herefter en trombocythaemmer livslangt. Samme behandling kan

desuden overvejes ved SCAD [4].

Ved epikardial koronar arteriespasme og mikrovaskuleer spasme anbefales behandling med calciumblokker

og/eller langtidsvirkende nitrat [5, 20].

Ved mikrovaskuleer dysfunktion anbefales der angiotensinkonverterende enzym-haemmer, betablokker og
lipidseenkende samt tilleeg af trombocythaemmer ved betydelig aterosklerose [24]. Ved perifer embolisering

afhaenger valg af blodfortyndende og evrig behandling af den underliggende arsag [4].

Hos omkring 26% af patienterne finder man ikke den underliggende arsag til MINOCA [26]. Disse patienter bgr

behandles ud fra den mest sandsynlige arsag til den akutte tilstand [5].

PROGNOSE OG MORTALITET

Etarsmortaliteten for patienter med MINOCA er vurderet til 2,4-4,7%, hvorimod den er 5,6-10,1% hos patienter
med obstruktiv AMI [6, 9, 30]. I studierne har man ikke set pa mortaliteten i henhold til de enkelte underliggende
arsager til MINOCA. Da patogenesen til MINOCA er meget forskellig, mé det antages, at prognosen varierer
afhaengigt af den udlgsende arsag. I et mindre studie fulgte man patienter med MINOCA i 3,5 ar og kunne pavise,
at patienter med normal hjerte-MR-skanning og myokarditis havde en mortalitet pa 2%, medens mortaliteten for

patienter, hvor hjerte-MR-skanning péaviste AMI, var 4% [26].

KONLUSION

MINOCA er en arbejdsdiagnose hos patienter, som opfylder de diagnostiske kriterier for AMI, men som ved KAG
ikke har tegn til obstruktiv koronararteriestenose. Hos disse patienter er det vigtigt at gennemfgre en grundig
udredning for den underliggende eetiologi, da det kan have afgerende betydning for bade valg af behandling og
patientens prognose. Man ber séledes sa vidt muligt skraeddersy behandling og sekundaer profylakse athaengigt

af den underliggende aetiologi.
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SUMMARY

Myocardial infarction without obstructive coronary artery disease

Abdullahi Ahmed Mohamed, Morten Bgttcher, Thomas Engstrem, Won Yong Kim, Evald Hgj Christiansen &

Simon Winther
Ugeskr Laeger 2022;184:V03220155

Myocardial infarction with non-obstructive coronary arteries (MINOCA) is characterized by clinical evidence of
myocardial infarction with normal or near-normal coronary arteries on angiography (< 50% stenosis). MINOCA
is a group of heterogeneous diseases with different pathophysiologic mechanism which all can cause ischaemia.
MINOCA is considered a “working diagnosis” after angiography until further evaluation regarding its underlying
cause is made. The aim of this review is to assess the literature on clinical features, aetiology, diagnosis,

treatment and prognosis of patients with MINOCA.
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