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Introduzione

Non in tutti i pazienti con infarto mio-
cardico acuto (IMA) si riscontra malattia
delle coronarie (3% di IMA senza malattia
coronarica conclamata)1. Una malattia co-
ronarica conclamata si trova nel 97% dei
pazienti. Nel restante 3% le cause dell’in-
farto sono lo spasmo coronarico (40%), la
trombosi endocoronarica (60%) da iperag-
gregazione piastrinica dovuta ad alterazio-
ni dell’emostasi2, a diatesi trombofilica pe-
ripartum, ad assunzione di contraccettivi
orali2.

L’infarto nelle donne in età fertile è
un’evenienza rara3,4. Sono riportati in lette-
ratura anche casi di dissezione coronarica
spontanea5,6, che è però, tipica del peripar-
tum o postpartum. 

Esistono in letteratura rari esempi di
IMA di tipo non Q, in donne in premeno-
pausa non fumatrici, che non assumono
contraccettivi orali e che hanno coronarie
angiograficamente indenni. 

Vengono descritti 2 casi clinici di giova-
ni donne, in età fertile, colpite da IMA a se-
de anteriore, che non assumono contraccet-
tivi orali e non hanno altri fattori di rischio
per malattie cardiovascolari. 

Descrizione dei casi

Analisi dei fattori di rischio. Per ognuno
dei 2 casi clinici sono stati valutati i se-
guenti fattori di rischio: fumo di sigaretta,
ipertensione arteriosa, storia familiare di
malattia coronarica, dislipidemia (ipercole-
sterolemia, ipertrigliceridemia, livelli ele-
vati di LDL, bassi livelli di HDL), diabete
mellito, obesità, uso di contraccettivi orali,
vita sedentaria, fattori e/o condizioni predi-
sponenti al vasospasmo coronarico (fumo
di sigaretta, uso di sostanze stupefacenti
simpaticomimetiche tipo cocaina ed amfe-
tamine, farmaci come ergonovina ed acetil-
colina, emicrania, fenomeno di Raynaud,
distiroidismo) fattori e/o condizioni favo-
renti il tromboembolismo (fattore V di Lei-
den, deficit di antitrombina III, deficit di
proteina C, deficit di proteina S, disfibrino-
genemia, omocistinuria, anticoagulante lu-
pico, neoplasie, affezioni mieloproliferati-
ve, porpora trombotica trombocitopenica,
terapia con estroprogestinici, iperlipide-
mia, diabete mellito, iperviscosità, sindro-
me nefrosica, insufficienza cardiaca conge-
stizia, emoglobinuria parossistica notturna;
ed ancora, gravidanza, puerperio, obesità,
periodo postoperatorio, immobilizzazione,
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Coronary artery disease does not occur in all the patients with acute myocardial infarction. Coro-
nary artery diseases occurs in 97% of cases; in the other 3% of cases, myocardial infarction is caused
by coronary spasm (40%, intracoronary thrombosis (60%) due to platelet hyperreactivity, peripar-
tum thrombophilia or use of oral contraceptives.

Myocardial infarction in young women is an infrequent event. Spontaneous coronary artery dis-
section is a rare cause of acute myocardial infarction that typically occurs during the peripartum pe-
riod.

A few cases of myocardial infarction in premenopausal women with no risk factors for coronary
artery disease and normal coronary arteries have been reported.

We describe 2 consecutive cases of acute myocardial infarction occurred in young, premenopausal
women, without risk factors for cardiovascular diseases.
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età avanzata). Nessuno di questi fattori è stato riscon-
trato nelle 2 pazienti osservate.

Sono stati inoltre esaminati ulteriori fattori, meno
convenzionali, quali il tipo di alimentazione, il fumo
passivo, lo stress lavorativo ed extralavorativo, il livel-
lo abituale di attività fisica e l’eventuale uso cronico di
farmaci, ma nulla di rilevante è emerso dall’anamnesi
di queste pazienti. 

Caso 1. S.M., giovane donna di 47 anni, che non assu-
meva contraccettivi orali e non presentava nessuno dei
sopracitati fattori di rischio per malattia cardiovascolare.

È giunta alla nostra attenzione per l’insorgenza di
angor protratto per circa 3 ore. Un elettrocardiogramma,
eseguito all’ingresso, mostrava un sopraslivellamento di
3 mm del tratto ST, da V1 a V4. Inizialmente le è stato
praticato bolo e.v. di nitrati che, però, non è stato segui-
to da alcuna regressione della sintomatologia né da ri-
duzione del sopraslivellamento. È stata, dunque, sotto-
posta a trombolisi sistemica con attivatore tissutale del
plasminogeno ricombinante (rt-PA), secondo protocollo
GUSTO7. Il picco precoce di creatinfosfochinasi (CPK)
è stato di 2000 UI/l (0-124 normale range), l’isoenzima
CPK-MB 160 ng/ml (0-4 normale range).

Dopo circa 1 ora si è osservata una significativa ri-
duzione del sopraslivellamento del tratto ST. Il decorso
postinfartuale è stato esente da complicanze. Dimessa
in terapia coronaroattiva, si è mantenuta asintomatica
per circa 20 giorni quando, per il ripresentarsi di vaga
sintomatologia anginosa, è giunta alla nostra osserva-
zione per sottoporsi a studio coronarografico. Il suddet-
to esame ha rivelato l’assenza di lesioni significative a
carico dell’albero coronarico (Fig. 1).

Durante il ricovero ha eseguito un elettrocardio-
gramma che ha evidenziato segni di necrosi a sede an-
tero-settale con ischemia subepicardica omosede.

Gli esami ematochimici di routine non hanno evi-
denziato valori al di fuori del range della normalità. Per
la valutazione di eventuale diatesi trombofilica sono

state dosate proteina S, proteina C, antitrombina III,
fattore V di Leiden, fattore II mutato, i cui valori, però,
si sono rivelati nella norma.

Un’ecocardiografia eseguita alla dimissione mostra
una frazione di eiezione del 44% ed acinesia della pa-
rete anteriore.

Caso 2. T.M., giovane paziente di 43 anni, senza fatto-
ri di rischio per malattia cardiovascolare e che non as-
sumeva contraccettivi orali.

Per insorgenza di angor si è recata al pronto soccor-
so ove è stato eseguito un elettrocardiogramma che ha
rivelato la presenza di un sopraslivellamento di 3 mm
del tratto ST, da V1 a V5.

Dopo un’iniziale infusione di nitrati, non seguita da
regressione dei sintomi o dei segni elettrocardiografici,
è stata praticata trombolisi sistemica con rt-PA, secon-
do protocollo GUSTO7, entro le prime ore dall’evento
acuto.

Dopo circa 1 ora si è assistito a notevole riduzione
della sintomatologia e del sopraslivellamento del tratto
ST. Il picco precoce di CPK è stato di 1500 UI/l (CPK-
MB di 160 ng/ml). Per il ripresentarsi il giorno succes-
sivo di un nuovo episodio anginoso, non associato a
modifiche elettrocardiografiche, è stata trasferita pres-
so la nostra unità coronarica, per essere sottoposta ad
esame coronarografico.

La coronarografia ha mostrato coronarie esenti da
lesioni (Fig. 2). 

Il decorso postinfartuale è stato esente da compli-
canze. L’elettrocardiogramma eseguito in predimissio-
ne ha evidenziato un QS da V1 a V4. 

Anche in questa paziente sono stati effettuati i do-
saggi di proteina C, proteina S, antitrombina III, fatto-
re V di Leiden, fattore II mutato, ma i loro valori sono
risultata nella norma.

Un esame ecocardiografico eseguito in dimissione
mostra una frazione di eiezione del 40% ed un’acinesia
della parete anteriore. 
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Figura 1. Coronarografia: obliqua destra 30°, caudale 15°. L’esame ha
rivelato l’assenza di stenosi a carico dell’albero coronarico.

Figura 2. Coronarografia: antero-posteriore craniale 40°. Anche in que-
sto caso l’esame ha mostrato coronarie esenti da stenosi.
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Discussione

Nella nostra esperienza dell’ultimo anno abbiamo
riscontrato 2 casi di IMA a coronarie indenni in donne
che non assumono contraccettivi orali e che non hanno
altri fattori di rischio per malattia cardiovascolare. 

Nelle donne in età fertile l’infarto miocardico è un
evento raro3,4. Secondo Burkman8, l’incidenza di infar-
to miocardico tra le donne giovani è di 0.2 casi ogni 100
donne/anno; secondo Wenger et al.9 l’incidenza annua-
le di malattia coronarica è di circa 1 caso su 1000 don-
ne di età compresa tra 35 e 44 anni e di circa 4 casi su
1000 donne di età compresa tra 45 e 54 anni. 

Nel 3% delle pazienti con IMA le coronarie sono in-
denni ed è assente la malattia coronarica conclamata. 

L’infarto miocardico in pazienti giovani con coro-
narie esenti da lesioni è in genere associato ad un de-
corso postinfartuale privo di eventi avversi10,11. In tali
pazienti le cause principali sono lo spasmo coronarico
(40%)2, la trombosi endocoronarica (60%) da iperag-
gregazione piastrinica dovuta ad alterazioni dell’emo-
stasi2, oppure a diatesi trombofilica peripartum2, oppu-
re, ancora, ad assunzione di contraccettivi orali2: sono
riportati in letteratura anche casi di dissezione corona-
rica spontanea5.

In ottemperanza alla tesi della causa trombotica
Canavy et al.2 hanno condotto uno studio prospettico
sul meccanismo dell’IMA in assenza di stenosi emodi-
namicamente significativa, dal quale si è dedotto che se
le coronarie sono angiograficamente indenni, l’eziopa-
togenesi è verosimilmente ascrivibile a spasmo o ad
anormalità dell’emostasi.

Landau et al.12 hanno pubblicato un caso clinico di
una giovane donna, con coronarie angiograficamente
indenni, colpita da IMA: questa paziente però assume-
va contraccettivi orali e fumava.

Uno studio condotto in sedici centri in Austria,
Francia, Germania, Svizzera ed Inghilterra ha infatti
evidenziato che i contraccettivi di terza generazione, ri-
spetto a quelli di seconda generazione, comportano un
minor rischio di infarto miocardico13,14.

L’eziopatogenesi trombotica sembra essere comun-
que quella più probabile nei nostri 2 casi. Pur non trat-
tandosi di donne che assumevano contraccettivi orali o
presentavano segni di laboratorio significativi di una
diatesi trombofilica, l’immediata risoluzione del qua-
dro clinico dopo trattamento trombolitico fa propende-
re per la suddetta ipotesi.

La seconda possibile causa di infarto miocardico a
coronarie indenni è data dal vasospasmo ed il fumo di
sigaretta ne è il maggior fattore di rischio.

Il danno endoteliale da radicali liberi15 o da endote-
lina16 è stato chiamato in causa quale possibile causa di
vasospasmo coronarico e quindi infarto miocardico.
Fujiwara et al.17 hanno descritto spasmo coronarico in
due sorelle; una presentava angina a riposo e l’altra è
stata colpita da infarto miocardico a sede inferiore.
Nessuna delle due presentava stenosi ateromasiche si-

gnificative a carico delle coronarie. Nella prima lo spa-
smo è stato indotto con somministrazione intracorona-
rica di acetilcolina. Nella seconda si è manifestato in-
farto miocardico per assunzione di metilergonovina, in
seguito ad un aborto.

È stata anche proposta un’associazione tra ipotiroi-
dismo, fenomeno di Raynaud ed infarto miocardico da
vasospasmo. Sipila et al.18 hanno descritto un infarto
miocardico a sede inferiore in una giovane donna con
coronarie indenni, affetta da fenomeno di Raynaud ed
ipotiroidismo. Ortega Carnicer et al.19 hanno descritto 3
casi di infarto miocardico a coronarie indenni in pa-
zienti ipertiroidei. Il verosimile meccanismo eziopato-
genetico è da ascriversi a vasospasmo o embolismo con
ricanalizzazione tardiva.

Uno studio di Kalsner20 ha mostrato che un’altra
causa di vasospasmo è l’assunzione di cocaina.

Nei nostri 2 casi l’ipotesi vasospastica è scarsamen-
te verosimile, poiché non si è avuta alcuna regressione
della sintomatologia in seguito alla somministrazione
e.v. di nitrati effettuata prima di attuare la trombolisi; se
questo, infatti, non è un criterio assoluto per escludere
un’ipotesi vasospastica, è anche vero che spesso l’arte-
ria vasospastica è particolarmente sensibile alla som-
ministrazione di nitrati21. In nessuna delle 2 pazienti si
è riscontrata associazione con altre sindromi vasospa-
stiche o distiroidismo. 

Nelle donne ci sono altre cause di IMA a coronarie
indenni oltre al vasospasmo e alla trombosi endocoro-
narica; una di queste è la dissezione endocoronarica, ti-
pica delle donne che fanno uso di contraccettivi orali o
che si verifica durante il periodo peripartum5,22.

Nelle nostre pazienti l’IMA è stato trombolisato in
acuto con rt-PA, secondo protocollo GUSTO7. La coro-
narografia, eseguita poche ore dopo l’insorgenza dei
sintomi, ha sempre mostrato coronarie esenti da lesio-
ni. È dunque possibile che in tali casi il presupposto
eziopatogenetico di tali IMA sia stata non la patologia
aterosclerotica, bensì, trombosi intravasale, in assenza
di sottostante placca aterosclerotica.

Studi su vasta scala sarebbero auspicabili per evi-
denziare l’approccio ottimale per il trattamento di tali
pazienti. La patogenesi trombofilica farebbe infatti pro-
pendere per un semplice trattamento trombolitico come
trattamento di scelta. Sarebbe anche di estremo interes-
se studiare il possibile ruolo degli antagonisti della gli-
coproteina IIb/IIIa.

Un trattamento meccanico con angioplastica prima-
ria sembrerebbe comunque da riservare solo a casi di
mancata riperfusione dopo terapia trombolitica, in consi-
derazione dell’assenza di concomitante patologia atero-
sclerotica nella maggior parte di queste giovani pazienti.

Riassunto

Non in tutti i pazienti con infarto miocardico acuto
(IMA) si riscontra malattia delle coronarie. Una malat-
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tia coronarica conclamata si trova nel 97% dei pazien-
ti. Nel restante 3% le cause dell’infarto sono lo spasmo
coronarico (40%), la trombosi endocoronarica (60%)
da iperaggregazione piastrinica dovuta ad alterazioni
dell’emostasi, a diatesi trombofilica peripartum, ad as-
sunzione di contraccettivi orali.

L’infarto nelle donne in età fertile è un’evenienza
rara. Sono riportati in letteratura anche casi di dissezio-
ne coronarica spontanea, che è, però, tipica del peri-
partum o postpartum. Esistono in letteratura rari esem-
pi di IMA, di tipo non Q, in donne in premenopausa
non fumatrici, che non assumono contraccettivi orali e
che hanno coronarie angiograficamente indenni.

Vengono descritti 2 casi clinici di giovani donne, in
età fertile, colpite da IMA a sede anteriore, che non as-
sumono contraccettivi orali e non hanno altri fattori di
rischio per malattie cardiovascolari.

Parole chiave: Donne; Infarto miocardico.
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