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Vysetreni koronarni fyziologie -
rutinni metoda moderniho katetrizacniho centra
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Hemodynamické vysetteni korondrnich lézi pomoci hyperemickych a nehyperemickych indext je v soucasnosti béznou soucasti
vysetfovacich postupt katetriza¢nich laboratofi pfi oziejmovani funkéni vyznamnosti angiograficky hrani¢nich lézi. Pomoci frakéni
pritokové rezervy se posuzuje mira funkéniho postizeni epikardidlnich tepen. K popsani funkce koronarniho a mikrocirkularniho
recisté Ize vyuzit koronarni pratokové rezervy. Samotna mikrocirkulace je pak charakterizovana indexem mikrovaskularni rezistence.
Diky stale dynamictéjsimu rozvoji techniky a snaze o snizeni nakladd a miry invazivity vysetfeni dochazi k vyvoji novych modernich
metod umoznujicich dosdhnout funkéni charakteristiky hrani¢nich 1ézi pouze na zakladé obrazovych dat, at uz angiografickych, ¢i
napf. dat CT koronarografie.

Klicova slova: frakeni priitokova rezerva, vysetieni mikrocirkulace, méfici drét a katétr, angiografie.

Coronary physiology assessment: a routine method in a modern catheterization center

Hemodynamic examination of coronary lesions using both hyperemic and non-hyperemic indices is currently a routine part of
invasive procedures in catheterization laboratories. The most frequent indication for hemodynamic assessment is to clarify the
functional significance of angiographically borderline lesions. Fractional flow reserve is used to assess the degree of functional
impairment of the epicardial arteries. Coronary flow reserve is used to describe the hemodynamic condition of the coronary
vessels and microvasculature. The microcirculation itself is characterized by the index of microvascular resistance. Thanks to the
dynamic development of technology and efforts to reduce the costs and the degree of invasiveness of the examination, new
modern methods are being developed. They allow to achieve the functional characteristics of borderline lesions on the basis of
imaging data only, whether derived from angiography or, for example, CT coronary angiography.

Key words: fractional flow reserve, microcirculation, pressure wire and microcatheter, angiography.

Uvod

Nejbéznéjsim vysetfenim v katetriza¢ni la-
boratofi, fadicim se mezi 2D zobrazovaci me-
tody, je selektivni koronarografie. Katetrizujici
Iékar tak mUGze zhodnotit aktualni stav koro-
narnich tepen a nasledné indikovat provedeni
perkutanni korondrni intervence na angiogra-
ficky prdkazné stendze (arbitralné nad 50 % re-
dukce diametru). Jestlize je rozsah ztzeni tepny
pacienta dle angiografie hrani¢ni (40-70 %),
je indikovéno dle souc¢asnych Doporucenych
postupli CKS provést funkéni méreni hemo-

dynamické vyznamnosti léze pomoci hype-
remickych nebo nehyperemickych indexd (1).

Historie

Funkéni méfeni pratoku v koronarnich tep-
ndach se zacalo dynamicky rozvijet na pocatku
90. let 20. stoleti (2). Frak¢ni pritokova rezerva
(FFR) je definovana jako pomér distalniho tlaku
za stendézou a aortalniho tlaku pfi navozeni hy-
perémie. Hyperemicky stav, pfi kterém dochazi
k prekrveni srdce jako pfi fyzické zatézi, je vy-
volan obvykle aplikaci adenosinu (Adenocor).

Pro méfeni se vyuziva nejcastéji méficiho dratu
s miniaturnim senzorem umisténym 3 cm od
konce vodice, pracujiciho na zakladé piezo-
elektrického jevu. Signal je mozné prendset do
pracovni stanice také bezdratové. Mezi novéj-
$i méfici instrumentarium z hlediska vyrobni
technologie patfi méfici drat nebo mikrokatétr
vyrobeny z optickych vlaken (3, 4).

Mérteni bylo nejprve porovnano s neinva-
zivnim zatézovymi testy (bicyklova ergomet-
rie, zatéZova dobutaminova echokardiografie,
perfuzni thaliova scintigrafie) odhalujicimi
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myokardidlni ischemii. Uvedené metody viak
maji mensi presnost u asymptomatickych pa-
cient( trpicich atypickymi bolestmi na hrudi
nebo v pfipadé hrani¢nich Iézi na koronarnich
tepnach. Pfi srovnani frakcni pratokové rezer-
vy s neinvazivnimi testy byly za funk¢né ne-
vyznamné léze oznaceny stendzy s hodnotou
FFR vétsi nez 0,75. Z tohoto dlivodu se takova
tepna neintervenovala a byla nasazena pouze
medikamentézni [é¢ba (2).

Na prvni pozitivni vysledky zacala navazovat
fada védeckych praci, které potvrdily prospés-
nost hemodynamickych indexd. Vysledkem
pilotni studie DEFER bylo ovéreni hranice pro
intervenci nesignifikantnich stenéz. U pacientd
s hodnotami FFR = 0,75 byla angiograficky ve-
dena perkutanni koronarniintervence (PCl) od-
loZena. Implantace stentu u pacientt s FFR pod
hodnotou indexu vedla k podstatnému snizeni
rizika vzniku budouciho infarktu myokardu (4, 5).

Zazavedenim FFR do rutinni péce a nasled-
né uré¢enim mezni hranice FFR na hodnoté 0,80
amensi u pacientli s onemocnénim koronarnich
tepen stéla studie FAME. Pacienti podstoupili PCI
na zakladé angiografického zhodnoceni nalezu
nebo s ohledem na hodnotu indexu FFR. V du-
sledku intervence s rutinnim funk¢nim méfenim
doslo v danych skupinach pacientt k prodlouze-
ni doby pieziti, snizeni vzniku infarktu myokardu
a opakované revaskularizace (4, 6, 7).

Navazujici studie FAME 2 srovndvala me-
dikamentézni 1é¢bu u pacientl se stabilnim
korondrnim onemocnénim a perkutanni inter-
vencivedenou FFR. Potvrdila se hypotéza pied-
pokladajici, ze funkéné vedend PCl u pacientd
s minimalné jednou lézi s naslednou nejlepsi
dostupnou (optimalné vedenou) farmakotera-
pii dosahuje mnohem lepsich vysledkd nez sa-
motna medikamentdznilécba. Ve skupiné FFR-
-vedené PCl byl vyznamné nizsi pocet akutnich
revaskularizaci, u neischemickych pacient bylo
vyhodnéjsi podavani samotné medikamentézni
terapie (4, 8).

Uvedené studie pfipravily cestu k rutinnimu
pouziti funkcnich vysetfovacich metod v soucas-
né katetrizac¢ni laboratofi, tak jak je zname dnes.

Frak¢ni pratokova rezerva FFR -
teoreticky princip

Hemodynamicky index myokardialni
frakeni pratokové rezervy FFR,,je reprezen-
tovén jako pomér maximalniho pritoku myo-

kardem pfi navozeni hyperémie v pfipadé
pfitomnosti stendzy Q, a pfedpokladaném
maximalnim pritoku myokardem zdravou

tepnou bez pfitomnosti stendzy Q,.
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Méreni pratoku vsak neni rutinni meto-
dou pfi vysetfeni, proto se dale vyuziva po-
méru stfedniho tlakového gradientu a myo-
kardidlni rezistence, kterymi maze byt pratok
pohodiné vyjadfen. V rovnici nize reprezen-
tuje P, stfedni arterialni tlak, P, stfedni cent-
ralni zilni tlak a Ry odpor myokardu vici
proudu krve v pfipadé hyperemického stavu.
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Pfi navozeni maximalni hyperemie lé¢ivem
je myokardiaIni rezistence velmi nizkd a kon-
stantni, proto ji mdzeme zanedbat. Stiedni
centrdlni zilni tlak je v porovnani se systémo-
vym krevnim tlakem také zanedbatelny. Index
myokardialni frakéni pritokové rezervy je tedy
vypocten jako pomér strednich tlakli za a pred
stendzou.

R.,,—0= konst.

P — 0= konst.

P

d

FFR =
o

V pfipadé méreninormalni zdravé tepny, kte-
ra neni stenotickd, je tento pomér roven ¢islu 1,
cozznamena, ze tlak v proximalni a distalni ¢asti
je stejny. Pokud v3ak pomér poklesne za zlze-
nim na hodnotu 0,80 a nize (tlak v proximalni
Casti je vyssi nez tlak v distalni ¢asti za stené-
zou) je v soucasnosti doporuceno provést per-
kutanni angioplastiku, jelikoz tato hodnota jiz
znaci vyznamné omezeni pritoku krve myo-

kardem pfi maximalni hyperémii (9, 10, 11, 12).

Technicky popis metody

Pro realizaci funkéniho hemodynamic-
kého méreni je nutné odpovidajici vybaveni
katetriza¢niho salu. Hlavnimi komponentami
systému pro funké¢ni vysetfovani korondrni
cirkulace jsou méfici vodi¢ nebo méfici katétr,
jenz je spojen s prijimacem signdlu pomoci
dratu. Soucasti méficiho dratu ¢i katetru je
zesilovac signalu a A/D prevodnik pro pievod
signalu do digitélni podoby, kterd je signifi-
kantni pro dalsi zpracovani pocitacem. Dale
jsou zaznamenavany také méfené hodnoty ze
zdznamového systému pro méfeni aortalniho
tlaku a hemodynamického zdznamového sys-
tému. Konzole obsahuje software umoznujici
dalsi zpracovani dat, kdy dochézi k pfepoctu
aktudlné mérenych velicin dle uréenych vzor-
cl. Na obrazovce pfistroje tak pozorujeme
mérené kiivky pozadovanych tlakl a vy-
sledné hodnoty provadéného vysetreni. Ke
viem pfistrojliim se dodava ovladaci prvek,
s nimz mUze proskolena osoba ovladat jed-

Obr. 1. Provedené méreni hemodynamické funkéni vyznamnosti oziejmujici zdvaznost léze: aortdini

tlak (Cervend), distdIni tlak (zelend), méreni FFR (Zlutd)
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notlivé kroky méfeni jako je napt. kalibrace
a zaznam tlakad (13).

V dnesni dobé je ¢asto vyuzivan radiofre-
kvencni pfenos k bezdratovému prenosu dat,
vysilanych méfenych hodnot mezi vysilacem
a pfijima¢em. Momentaélné se uplatruje nej-
vice zejména Bluetooth ¢&i Wi-Fi pfenos vyuzi-
vajici ve zdravotnictvi stejné frekvencni pasmo
2,4 GHz. Vyhodou bezdratového pfipojeni je
omezeni kabelaze, ktera mize napfiklad svym
pohybem zpUsobovat nepresnosti v méreni ne-
bo omezovat interven¢niho kardiologa v oblasti,
kde pracuje. DlleZité je viak brat zfetel na ostat-
ni pfistroje a zafizeni vyskytujici se v blizkosti
zafizeni pro funkéni méfeni hemodynamické
léze, kterd pracuji na stejné frekvenci, aby ne-
dochazelo k ruseni jinymi signaly.

Mérici vodice a katétry

Jednotlivé méfici vodice a katetry se lisi
mnoha vlastnostmi. At uz jde o technologii vyro-
by, fyzikaIni principy senzord zaznamenavajicich
tlaky, velikost ¢i specifické chovani a postupy
pfi manipulaci v misté méfeni atd. Nize jsou
rozebrany vybrané vlastnosti, kterymi se tato
instrumentdria mohou odliovat.

Méfici vodi¢, o velikosti 0,014" s méficim sen-
zorem na konci, je zaveden do diagnostického
nebo guiding katétru s rozmérem 4-6 F. Tvar
Spicky vodice si pro snadnéjsi zavedeni mize
operatér prizplsobit modulaci do urcitého
Uhlu. Na konci katétru je ziskavan aortdlni tlak.
Snimani tlaku distalné (za stendzou) zajistuje
piezoelektrické nebo optické ¢idlo, které je sou-
¢asti méficiho vodice.

Zavedeni méficiho katétru se realizuje po
diive zavedeném pracovnim vodici (0,014")
umisténym v diagnostickém nebo guiding
katétru s doporucenou velikosti 5-8 F. Hfidel
meéiciho katétru, ktera se nachazi 26 cm od dis-
talniho hrotu, ma elipticky tvar. Ve vzdalenosti
10 mm od konce $picky neni velikost hfidele vét-
sijak 2 F (0,020" x 0,025"). Nejvétsi profil, mensi
jak 3 F (0,036"), se naléza v misté senzoru tlaku.
Nasledné dochazi k zuzovani prirezu az ke hrotu
meéiciho katétru (14).

Piezoelektrické méfici vodice
Nejstarsi a stale jesté nejcastéji pouzivané

meéfici vodice obsahuji kiemikovy tlakovy pie-

zorezistivni senzor, ktery je umistén na rozhra-

ni radiopaktni a radiolucentni ¢asti, jejiz délka
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Obr. 2. Schéma nejjednodussiho pripojeni drdtového prenosu: méfici drdt/méfici katétr —
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Obr. 3. Schéma zapojeni bezdrdtového prenosu vyuzivajici Wi-Fi: bezdrdtovy prenos je naznacen
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Obr. 4. Schéma piezoelektrického senzoru
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je 3 cm od flexibilni $pi¢ky vodice. Cidlo pracu-
je nazakladé piezoelektrického jevu a dokaze
tak méfit dynamicky tlak, teplotu a pratok
urcitého mista. Na tenkou membrédnu senzoru
je vyvijen tlak v jednom sméru zapficinujici
deformaci krystalu. Vygenerovany elektricky

naboj zpUsobeny deformaci je déle veden
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tfemi vodici uvnitf méficiho dratu. Vyhodou
tohoto principu jsou velké méfitelné rozsa-
hy tlak(, robustnost a rychla odezva. Jejich
hlavnim nedostatkem je ruseni vytvorené ve-
denym elektrickym proudem na rozhranich,
pfipadné v mistech spojd, a tim zplsobené
zasuméni signalu (15, 16, 17).
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Obr. 5. Schéma Fabry-Pérotova interferometru
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Optické meéfici vodice
Nejnovéjsi vodice urcené k méreni tlakl
jsou vyrobeny technologii optickych vldken
a konektor(. Se zvysujicim se krevnim tla-
kem dochdzi k ohybu membrany optické-
ho senzoru dovnitt. Cidlo je opét umisté-
no zhruba 3 cm od 3$picky vodice. Jednd se
o tzv. Fabry-PérotGv interferometr modulujici
frekven¢ni obsah svételného signalu, na roz-
dil od modulace intenzity svétla. Vychyleni
membrany tak zpUsobi fazové zpozdéni mezi
dvéma svételnymi paprsky v soustavé. Takto
mnohondsobné zesileny odrazeny paprsek
putuje na konec optického vldkna pres op-
tickou spojku, kde dochdzi k jeho zachytu
fotodiodou nebo fototranzistorem. Optické
senzory, na rozdil od piezoelektrickych, jsou
odolnéjsi vici ruseni, jelikoz na optickém
vldkné nedochazi k vedeni elektrického prou-
du. Konstrukce tohoto systému vyuziva rlizna
lepidla, coz viak snizuje Ucinky teplotnich
zmén tlaku (15, 18, 19).

Optické méfici katétry

Dalsi moznosti pro méreni tlak( uvnitt
tepen je méfici opticky katétr, ktery md op-
ticky senzor, stejné jako optické mérici vodi-
Ce. Snimac tlaku je umistén 5 mm od hrotu,
ve vzdalenosti 2,5 mm od konce katétru se
nachazi rentgenkontrastni platinova znacka.

Vyhodou téchto méficich katétrl je moznost
kontroly hodnot tlakd za sten6zou na dfive
zavedeném pracovnim vodici. Neni tak nutné
ménit diive zavedeny pracovni vodi¢, ¢imz
se snizuje potencialni riziko komplikaci pro-
vadéného vykonu. Za negativni vlastnost by
mohl byt oznacen jejich elipticky tvar, ktery
mUze mirné nadhodnocovat méfené hod-
noty. (14, 15).

Pouzivané mefici systemy

| kdyz je funkeni méfeni tlakll v tepnach
relativné novou metodou, je na trhu mnoho
variant méficich systém. Systémy se lisi v kon-
strukci jednotlivych komponent, softwaru, vy-
uzitim méficich vodica a katétrd ¢i moznym do-
datecnym mérenim nehyperemickych indexd.
Rada z nich je jiz kombinovéna se zobrazovaci-
mi technikami jako je intravaskularni ultrazvuk
(IVUS) nebo optickd koherentni tomografie
(OCT). V nésledujici ¢asti je uveden vycet nej-
Castéji pouzivanych méficich systéma v ceském
prostiedi interven¢ni kardiologie.

Volcano (Volcano Corporation,
San Diego, CA, US; Philips,
Amsterdam, Nizozemsko)

Systém Volcano umozriuje méfeni funkéni
pratokové rezervy piezoelektricky méficim
dratem, ktery se vklada do kanalu konektoru.
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Po ptipojeni EKG dokaze také méfit nehypere-
micky index iFR (instaneous-wave Free Ratio).
V pfipadé nutnosti pfipojeni zobrazovaciho
katétru poskytuje moznost ultrazvukového
zobrazenitepen pomoci IVUS s moznosti po-
stprocessingu pro analyzu virtudlni histologie.
Zobrazeni tlakovych kfivek a interni pohled
do tepen v ramci jednoho pfistroje je pozi-
tivnim atributem v rdmci vyuziti prostoru na

ovladovné.

ACIST RXi System (ACIST
Medical Systems, Eden Prairie,
MN, US; Bracco Company,
Milan, Italie)

Konzole s dotykovym displayem se spoju-
je se specialnim méficim optickym katétrem,
ktery je nasunut na pracovni vodi¢. Systém
umoznuje méfeni nehyperemického indexu
dPR (diatolic Presure Ratio).

iLab, FFR Link (Boston Scientific
Corporation, Malborough, MA, US)

Systém se sklada z méficiho optického
dratu, ktery je propojen s pfijima¢em. Ten
vysila pomoci Bluetooth signél déle k pracov-
ni stanici. Pracovni stanice obsahuje pocitac
a obrazovku na zobrazovani mérenych dat.
Systém je kombinovan se zobrazovaci me-
todou IVUS.

llumien Optis Mobile, Optis
Integrated, Ultreon (St. Jude
Medical, Saint Paul, MN, US;
Abbott, Abbott Park, lllinois, US)

llumien Optis vyuziva bezdratového radio-
vého prenosu dat z piezoelektrického méfici-
ho drétu, ktery je zachycen pfijimacem, a data
jsou odeslana ke zpracovéani do pocitace, na
jehoz obrazovce mdzeme pozorovat hodnoty
tlakd v redlném case. Na trhu je tento systém
dostupny se dvéma variantami softwaru —
AptiVue a Ultreon 1. 0. Systém umoziiuje mé-
feni nehyperemického indexu RFR, analyzu
pullbacku a kombinované pouziti zobrazovaci
techniky OCT.

Pouziti funk¢nich vysetiovacich
metod koronarnich tepen v CR
v letech 2020 a 2021

V Ceské republice se v dnesni dobé vé-
nuje vysSetieni hrani¢nich [ézi pomoci frakéni

www.iakardiologie.cz
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Tab. 1. Plesny pocet provedenych PCl vsech indikaci a méteni FFR/iFR na nasem pracovisti (PIIK, FN Brno)
a pfiblizny pocet za celou CR dle nahldseni jednotlivych pracovist v letech 2020 a 2021

Funkéni vysetieni koronarnich tepen v porovnani s provedenymi PCI

Rok 2020 2021

PCl vechny indikace 1244 1236
Funkéni vys. FNB 223 232

Funkéni vys. FNB [% z PCI] 1793 18,77
PCl viechny indikace CR 21735 22141
Funkéni vys. CR 2803 3337
Funkéni vys. CR [% z PCI] 1290 15,07

Obr. 6. Provedené méfeni korondrni pritokové rezervy: aortdlini tlak (Cervend), distdini tlak (zelend),

mereni FFR (Zlutd), CFR (bild)

| Bas (2.51)/2.692.622.23 Hyp {1.26)(0.66 11.66 |1.46  STOP

pritokové rezervy 24 specializovanych inter-
vencnich katetriza¢nich center. U vice nez
poloviny téchto pracovist doslo v poslednich
dvou letech k meziro¢nimu nardstu méreni
hemodynamické vyznamnosti nejasnych lézi.
Pokud vztahneme celkovy pocet funkénich
méfeni k celkovému PCl viech indikaci tak
zjistujeme, ze méreni hemodynamiky ko-
ronérnich cév v poslednim roce v CR tvofilo
15,07 %, coz je 0 2,17 % vice oproti roku 2020
(12,90 %).

V piipadé pracovisté autord predstavova-
lo v roce 2020 méfeni FFR 17,93 % ve vztahu
k PCl viech indikaci, v nasledujicim roce se
pocet provedenych mérenilehce zvysil zhru-
ba na 18,77 %.

K rostouci tendenci poctl méreni zajisté
pfispé&lo nyn&jsi doporuceni Guidelines CKS (1),
jistota lékara v jednotlivych krocich postupu
i porozuméni Gcelnosti méfici techniky.

Novinky a trendy
Jakjiz bylo popséano vyse, pomoci frakéni
pratokové rezervy miizeme vysetiit funkéni

postizeni epikardidlnich tepen myokardu.
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K popisu rezistence celého krevniho feci-
$té je vSak nutné také vénovat pozornost
jesté nizsim kompartmentlm systému po-
pisujicim mikrocirkulaci, které nejsou pfi
angiografii viditelné. Bylo dokazano, ze pfi-
davné vysetteni mikrocirkulace mize pfi-
spét k véasnému odhaleni koronarni mikro-
vaskuldrni dysfunkce, i kdyz se epikardialni
tepny jevi byt na prvni pohled v pofadku
a pacienta nevysvétlitelné suzuje bolest na
hrudi (20). Sou¢asna moderni farmakologic-
ka lécba nasledné mize u pacienta zamezit
vzniku a rozvoji ischemické choroby srde¢-
ni, anginy pectoris a akutniho koronarniho
syndromu. Vysetieni mikrocirkulace mGze
slouzit i jako kontrolni vy3etfeni po prove-
dené PCl (21, 22).

Vysetireni mikrocirkulace -
renesance metody

Porucha mikrocirkulace mdze zpUGsobit
nedostatec¢né zésobovani myokardu supple-
menty, jako jsou kyslik a Ziviny, které jsou
dulezité pro jeho spravnou funkci. K vyset-
feni celého krevniho fecisté se proto dnes
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v praxi zacind stale vice vyuzivat méfeni ko-
rondrni pratokové rezervy — CFR (Coronary
Flow Reserve) a index mikrocirkularni re-
zistence - IMR (Index of Microcirculatory
Resistence).

Koronarni pritokova rezerva - CFR

V pfipadé nutnosti ovéfit si, zda je za-
vazné hrani¢ni zuzeni epikardialnich tepen
a zaroven i poskozeni mikrocirkulace je
mozné vyuzit méfeni CFR. Pro méreni ko-
ronarni pratokové rezervy Ize vyuzit méfeni
rychlosti proudéni erytrocytd na zakladé
Dopplerova jevu nebo méreni pritoku po-
moci termodilu¢ni metody. Privétivéjsiz hle-
diska pouzitého instrumentaria je rozhodné
princip méfeni termodiluce, kdy miniaturni
senzor tlaku méficiho vodice dokaze snimat
i teplotu a neni tak nutné pridavat dalsi in-
trakoronarni vodic, jak se tomu stava u do-
pplerovského méreni (23).

CFR je definovana jako podil pritoka
krevnim fecistém v piipadé navozeni maxi-
malni hyperémie (obvykle pomoci intra-
venozni infuze kontinualniho adesoninu)
a v klidovém stavu. Pokud nahradime zmi-
nény pratok pomérem objemu (ktery je
konstantni) a prdmérnym casem piechodu
3 ml bolusu fyziologického roztoku o zndmé
teploté T_ v jednotlivych stavech (Mean
transittime T - vyjadfuje prdmérny ¢aso-
vy interval straveny &astici 1éc¢iva od jejiho
vstupu do sledovaného oddilu do jejiho
dalsiho vystupu), kdy se zminény prechod
registruje zménou teploty na distalnim (sen-
zor na méficim dratu) a proximalnim senzo-
ru teploty (teplota zaznamenana guidin-
gem), pak Ize rovnici pro vypocet upravit do
jednodussiho tvaru, ktery vyhovuje méfeni
CFR termodilu¢ni metodou

CFR N lig

termo T
MN max hyp
Termodilu¢ni koronarni pritokova rezerva
CFR

termo

je dana pomérem prdmérnych casu
pfechodu fyziologického roztoku ve stavu
klidu T i @ pfi maximalni hyperémii Tmnmhyp.
Hrani¢ni hodnota veli¢iny je CFR < 2, tzn. ze
pratok krevnim fecistém se muze pii zatézi
zvysit alespon 2krat. Oblast Sedé zény byla
definovana jako 2,1 = CFR < 2,5 (23, 24, 25,
26, 27).
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Obr. 7. Ur¢eni hodnoty indexu mikrocirkuldrni rezistence: aortdini tlak (Cervend), distdini tlak (zelend),
meéreni FFR (Zlutd), CFR (bild). IMR se vypocte jako soucin distdlniho tlaku (82) a primérného casu prechodu
fyziologického roztoku pfi maximdlini hyperémii (0,92). IMR je 75,44, coZ je nad hrani¢ni hodnotou IMR

Index mikrocirkularni
rezistence - IMR

K popisu samotné funkce mikrocirkulace
bez zahrnuti epikardidlnich tepen se pouzi-
va index mikrocirkuldrni rezistence. IMR ma
tu kladnou vlastnost, Ze je povazovano za
neménnou hodnotu, kterou nijak hemody-
namicky neovliviuje ani vznik epikardialni
stendzy a lze ji snadno odvodit pfi méfeni
koronarni pritokové rezervy s pouzitim stej-
ného méficiho vodice.

Index mikrocirkularni rezistence je defi-
novan soucinem prameérného distalniho tlaku
P,a prdmérného ¢asu pfechodu fyziologickeé-
ho roztoku pfi maximalni hyperémii Tmnmaxhyp.
K tomuto zavéru predchazela myslenka
Ohmova zdkona, kdy pritok vaskularnim fe-
¢istém lze vyjadfit podilem zmény tlakovych
gradientl a vaskularni rezistenci. Tlakovy gra-
dient je rozdilem prdmeérného tlaku v distalni
&asti a centralniho tlaku venézniho. Zilni tlak
je v porovnani se systémovym krevnim tlakem
zanedbatelny a primérny cas prechodu fy-
ziologického roztoku Ize vyjadfit jako inverzi
pratoku. Diky témto poznatkdm je vzorec pro
vypocet indexu mikrocirkularni rezistence
stanoven jako (22, 28, 29)

IMR=P,XT,

M0 max hyp

Se zvysujicim se primérnym distalnim
tlakem a del$im prdmérnym ¢asem precho-
du fyziologického roztoku pfi prekrveni
myokardu dochézi k nardstu hodnoty IMR.

0.75

S n.sul.-»(8pd2)

Za abnormalni hodnotu indexu mikrocir-
kularni rezistence je povazovano IMR = 25
(21,27, 28).

Nové indexy

Jednim z fady novych index( je pomér
odporové rezervy — RRR (Resistive Reserve
Ratio), ktery by mohl predikovat obstrukéni
onemocnéni, krvaceni do myokardu a roz-
sah akutniho infarktu myokardu, ktera jsou
zpUsobena pravdépodobné dysfunkci mik-
rocirkulace (30, 31).

Pro urc¢enifokalniho a sériového postize-
ni aterosklerotickych tepen pfi funkénim vy-
Setfeni hemodynamické vyznamnosti pou-
zival lékaf vizudlniho hodnoceni hodnot FFR
pfi pullbacku (stazeni méficiho vodic¢e do
katétru). Nyni je nové mozné vyuzit méfeni
také difuzniho postizeni aterosklerotickych
tepen u stabilnich pacientd pomoci hype-
remického pullbacku tlakového gradientu -
PPG (Pullback Pressure Gradient), ktery je
zalozen na méfeni FFR. Tento index mUize
byt pfinosem pro pacienty podstupujici
revaskularizaci a pfi kontrole po PCl, jelikoz
lidé s difuznim postizenim tepen nemusi
mit angiograficky néalez znacici postizeni,
ale maji vyssi riziko rozvoje onemocnéni

koronarnich cév (32).

Pomeér odporové rezervy — RRR
Pomér klidové mikrovaskularni rezistence

(BMR - Baseline Microcirculation Resistence)
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a mikrovaskuldrni rezistence pfi hyperemii
(HMR - Hyperemic Microcirculation Resis-
tence) udava hodnotu poméru odporové re-
zervy RRR zaloZzeném na termodilu¢ni meto-
dé. Pomér vyjadiuje vazodilata¢ni kapacitu
mikrocirkulace a zahrnuje epikardialni i mik-
rovaskularni cirkulaci.

T
MNgjig

P, X
BMR kid
RRR = VR

mn

4 X
maxhyp maxhyp

Studie zabyvajici se prognostickou impli-
kaci poméru odporové rezervy pfi koronar-
nim onemocnéni pfinesla pozitivni vysledky.
Cut-off byl zvolen na RRR < 3,5 pfi srovnani
s hodnotami CFR a FFR. Byl dokazan prognos-
ticky vyznam u pacientd, ktefi podstoupili
elektivni PCl vedenou invazivnim fyziologic-
kym vysetfenim (33).

Dalsi studie, u které byla hodnota RRR
< 2,62 nastavena jako hrani¢ni bylo proka-
zano 1,6x zvysené riziko Umrti u pacient
s anginou pectoris nebo ischemie bez ob-
strukce koronarnich tepen. Ve srovnani s CFR
dokaze RRR Iépe odlisovat schopnost zvyseni
perfuze myokardu fyziologicky a po farma-
kologickém ovlivnéni adenosinem. Vyhodou
RRR je, Ze neni ovlivnén aortalnim tlakem pfi
navozeni stavu maximalni hyperémie jako je
tomu u CFR (30).

Posunem hrani¢ni hodnoty jesté nize
na hodnotu RRR < 1,7 se vénovala studie
srovnavajici invazivni méreni mikrovas-
kuldrniho poskozeni pti akutnim infarktu
myokardu s ST elevacemi. Vysledné hodno-
ty IMR a RRR odpovidaly predikci obstruke-
niho onemocnéni, krvaceni do myokardu
arozsahu akutniho infarktu myokardu lépe
nez CFR (31).

Z provedenych studii zac¢ind byt evi-
dentni klinicka uzite¢nost indexu v bu-
doucnu. Pfedmétem dalsiho zkoumani
by mohlo byt sjednoceni uréité hrani¢ni
hodnoty, kterd by jednoznacné popisovala
stupen mikrovaskularniho poskozeni.

Pullback tlakového gradientu -
PPG

Jak jiz bylo zminéno vyse, tento novy
index byl odvozen na zékladé méreni frakéni
pritokové rezervy, kdy tepna s hodnotou
FFR = 0,95 pfi kontinudlni hyperémii byla

www.iakardiologie.cz



povazovéna za zdravou. Maximalni PPG bylo
definovano jako maximalni tlakovy gradi-
ent pfi délce pullbacku 20 mm zobrazujici
velikost poklesu FFR. Zména FFR tepny je
rozdil hodnot FFR v jejim ostiu a v anatomic-
ky nejdistalnéjsim misté. Dilezitym poznat-
kem je i délka epikardialnich korondarnich
segmentd, které vykazuji velky pokles FFR.
Z dGvodu nutnosti znét jednotlivé délky
segmentud pfesné na jednotky mm, bylo
zvoleno zapojeni motorizované jednotky
pro pullback modifikovanou pro zapojeni
méficiho dratu, kterd jej stahovala rychlosti
1 mm/s.

Rovnice pro ureni PPG byla tedy stano-

vena jako
PP GZOmmmaX (1 Délka funkcniho postizeni )
+ S
AFFR s Celkovd délkatepny
PPG=

2

Pokud je vysledné PPG co nejblize 0, pak
se jedna o difuzni postizeni tepny, jestlize se
jeho hodnota blizi 1, pak predstavuje fokalni
postizeni zkoumané cévy. Skala hodnot tak
umoznuje kvantitativni popis onemocnéni
korondrnich cév (34).

Nova probihajici studie PPG Global ma
stanovit prediktivni spolehlivost indexu, ve
spojitosti s hranici pro FFR < 0,80, po pro-
vedeni PCl a urit, co nejpresnéjsi dopad na
rozhodovdni pfi revaskularizaci a klinickych
vysledcich (32, 35).

Alternativni zpUsoby ziskavani
dat fyziologie

S rychlym technickym pokrokem a sna-
hou o co nejvétsiho bezpeci pacienta pfi
vysetfeni ve spojeni s usnadnénim prace
interven¢niho kardiologa dochazi neu-
stéle k vyvoji novych modernich pfistroja
a softwarll redukujicich pocet pouzitého
instrumentaria na nezbytné minimum, bez
nutnosti navozeni hyperemie a k tomu ve-
douci zkraceni celkové doby intervencnich
vykond.

Snaha o méfeni hemodynamické vy-
znamnosti |ézi bez nutnosti navozeni hy-
peremického stavu a pouziti méficiho dratu
pfi angiografickém vysetieni vedla k vyvoji
tzv. méfeni FFR zalozeného na angiografii.
V soucasnosti je vytvoreno nékolik softwart
pocitajici hodnoty funkéniho méreni pfimo

OKENKO BIOMEDICINSKEHO INZENYRSTVI

Obr. 8. Zdznam PPG RCA Mid s fokdInim postiZzenim. Hodnota PPG je blizkd hodnoté 1. Kfivka pullbacku
vykazuje ndhlou zménu a strmy ndrdst hodnot (36) (S laskavym svolenim Carlos Collet, MD, PhD)

Obr. 9. Zdznam PPG LAD Mid s difuznim postizenim. Hodnota PPG je blizkd hodnoté 0. Pozvolny ndrdst
hodnot svédci o poskozeni dlouhého tseku tepny (36) (S laskavym svolenim Carlos Collet, MD, PhD)

Obr. 10. Zdznam PPG LAD Distal s viceCetnymi sériovymi stenézami na jedné tepné. Hodnota PPG je

mezi dolni a horni hranici. Pozvolny ndrdst hodnot svéd¢i o difuznim poskozeni dlouhého Useku s jed-
nou fokdini stenézou v cca poloviné méfeného Useku, o cemz svéd¢i prudky rdst kiivky (36) (S laskavym

svolenim Carlos Collet, MD, PhD)

z angiografického obrazu. Stupnice hodnot

ma vétsinou definovanou urcitou barevnou

Skalu. Pro odliseni od bézného FFR i toho,

ze jednotlivé systémy jsou rdzné modifi-
kovany, at vypocetnimi algoritmy, pfistroji
potfebnymi pro vytvofeni obrazovych dat
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nebo definovanim barevné stupnice, doslo
k diferenciaci mezi jejich nazvy (37).

Virtual Fractional Flow Reserve
Coronary Angiography Based -
VFFR_,,

Prvni studie, kterd se zabyvala
virtudlnim vypoctem FFR na zakladé koro-
narni angiografie byla VIRTU-1. Zdmérem
byl vyvoj pocitacového modelu, ktery bu-
de presné predpovidat frakéni pratokovou
rezervu z angiografickych snimkd pacienta
s koronarnim onemocnénim tepen offline
bez navozeni hyperemie. Dvourozmérné
snimky byly zpracovavany do 3D modelu
s naslednym pouzitim CFD - Computational
Fluid Dynamics, kterd umoznuje analyzu
a simulaci proudéni tekutin k vypoctu hod-
noty FFR. Ve srovndani s béznym mérenim
FFR byla presnost modelu signifikantnich
1ézi 97 %. Tento projekt odstartoval vy-
zkum metod funkénich méfeni bez pouziti
mériciho instrumentaria a stavu prekrveni
myokardu (38).

Quantitative Flow Ratio - QFR
(Medis Medical Imaging Systems
BV, Leiden, Nizozemsko)

Kvantitativni pritokovy pomér QFR je
novou efektivni metodou pro vypocet FFR
z 3D kvantitativni koronarni angiografie
(QCA) v redlném case. Prostorovy model
cévy, kterad je oblasti zajmu, je vytvoren
segmentaci kontur jejich 2 angiografickych
projekci snimanych pod dhlem minimalné
25° Déle se stanovi odhadovana rychlost
vyplaveni kontrastni latky ve dvou mistech,
kterd je pfi klidovém stavu prevedena na
virtudlni hyperemickou rychlost proudéni
kvadratickou rovnici. Kone¢né QFR je ziskdno
z poklesu tlaku podél snimané ¢asti tepny
(39, 40). Nevyhodou tohoto postupu muze
byt omezeni pozornosti vysettujiciho jen na
jednu tepnu, ptipadné na jeji urcitou cast.
Prozatim nenijasnd Uspésnost predikce QFR
v pfipadé odstupuijicich tepen, kdy se jedna
o bifurkacni Iézi (41). Firma Medis Medical
Imaging Systems ziskala pro tento produkt
znacku a FDA Approved v roce 2021 na zakla-
dé studie FAVOR I, ktera potvrdila zlepseni
klinickych vysledkl pfi vybéru lézi pro PCI
s vyuzitim indexu QFR (42).

METODA MODERNIHO KATETRIZACNIHO CENTRA

Cardiovascular Angiographic
Analysis Systems for vessel
FFR - CAAS-VFFR (Pie Medical
Imaging BV, Maastricht,
Nizozemsko)

Vypocet tohoto druhu FFR neprobihd v re-
alném Case, ale tzv. offline na pracovni stanici
CAAS, coz je uvadéno jako vyhoda nezavislosti
méfeni na pouzitém zobrazovacim rentge-
novém systému. Stejné jako QFR je s pomoci
2 projekci vytvofen model urcité oblasti za-
jmu s pouzitim QCA, tentokrat ale s projekci
pod minimalnim Uhlem alespor 30°. Systém
poskytuje informaci o funk¢nosti a anatomii
stenotické |éze tepny (43, 44). vFFR je nyni
hlavnim zajmem probihajicich studii FAST llI
a LIPSIA STRATEGY zabyvajici se jeji bezpec-
nosti a u¢innosti pfi vedené revaskularizaci
v pripadé hrani¢niho nalezu na korondrnich
cévach (45, 46).

Angiography based FFR -
FFRangio (CathWorks Ltd., Kefar
Sava, lzrael)

Podminkou systému je nasniméni pro-
jekci takovym zpUsobem, aby byl co nej-
pfesnéji vizualizovan strom tepenného fe-
cisté pro vytvofeni 3D anatomie. Tepny musi
byt zachyceny v celé délce s dostate¢nym
naplnénim kontrastem minimalné ve 2 pro-
jekcich, bez sumace vice cév, posunu stolu
a bez zmény umisténi zesilovace obrazu.
Jednd se o metodu funkéniho méreni, kterd
na zakladé 3D rekonstrukce koronarniho
tepenného systému odhaduje rezistenci
a prutok krve zdzenym mistem v koronarni
cévé. Do celkového odporu koronarniho
fecisté je nutné brat zfetel na vsechny cévy,
které by jej mohli ovlivnit. Na zakladé dél-
ky a prGméru cévy se odhaduje jeji odpor.
Délka cévy figuruje jesté spolu s objemem
koronarniho fecisté na urceni pratoku.
Pomérem maximalni pritokové rychlosti
ve stenotické cévé ku maximalni priitokové
rychlosti zdravé tepny je nasledné uréena
hodnota FFRangio.

Pfesnost softwaru byla ovérena ve studii
FAST-FFR, ve které se porovnavala spolehli-
vost FFRangio s béznym méfenim FFR (47, 48,
49). Vyhodou systému je méfeni véech tepen
v celé délce, moznost pullbacku a volba roz-
mérd stentu na zékladé pridruzené 3D analyzy
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QCA. V roce 2018 ziskala firma CathWorks
pro technologii FFRangio logo FDA Cleared.
V Evropé jiz vlastni oznaceni CE, Amar appro-
val v Izraeli a v Japonsku PMDA-approval (50).

OCT based FFR - FFR

ocT
Nutnym vybavenim k ziskani obrazu OCT

je vhodny zobrazovaci katétr a kontrastni latka
pro proplach cévy od krevnich elementt pro
dobrou viditelnost rdznych struktur. Hodnoty
funkcniho méfeni FFR
zékladé vytvoreni 3D vypocetniho geometric-

jsou odhadovéany na

kého modelu ze ziskanych kontur 2D obrazu
lumen cévy pfi vysetieni OCT bez navozeni
hyperemie. Pomoci numerické simulace, ktera
fesi Navier-Stokesovy rovnice, byl modelovan
pratok krve zkoumané tepny. Krev byla de-
finovana jako nestlacitelnd Nenewtonovska

tekutina. Nakonec je FFR__. vypocteno jako

oCcT
pomér stiednich tlak(i na vystupu a vstupu.

Tento zpUsob vysetieni hrani¢nich 1é-
zi koronarni tepen muze byt pfinosny diky
odhalovani pfesnéjsi anatomie, hemodyna-
mické funkce a identifikace struktur postize-
ni cévni stény jako je kalcium, fibrézni plat,
lipidy, makrofadgové ¢éstice a dalsi. Bohuzel
diky pouziti zobrazovaciho katétru neni moz-
né povazovat tuto metodu za neinvazivni.
Nevyhodou je zobrazeni pouze urcité délky
segmentu jedné tepny, které je limitovano
délkou pullbacku zvoleného systému. Za vy-
hodu je povazovana moznost retrospektivni-
ho hodnoceni OCT zadznam{, pokud vyhovuiji
danym kritériim (51).

FFR Computation from Coronary
Computed Tomography
Angiography - FFR_, (HeartFlow
Inc., Mountain View, Kanada)

Data z CT koronarni angiografie tepen slou-
zi k vytvoreni modelu duplikatu anatomicky
presného geometrického modelu koronarnich
cév pacienta. Rekonstrukce 3D modelu dokaze
vizualizovat souc¢asné hlavni 3 tepny a jejich
dalsi odstupujici vétve do urcitého prameéru.
Diky CFD jsou feseny vypocty pratoku krve
pro ziskéni rychlosti a tlaku pfi virtualni simulaci
hyperemického stavu. Software HeartFlow se
podili na rozeznéni kontury a objemu lumen.
Dokaze také urcit hmotnost myokardu diky
principu umélé inteligence s hlubokym uce-
nim (52, 53).

www.iakardiologie.cz
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Obr. 1. A) SKG s hodnotamiinvazivniho méfeni FFR pred PCI, B) FFR v délce korondrni tepny s vyuZitim
softwaru HeartFlow pred PCl, C) SKG s méfenymi hodnotami invazivniho FFR po PCl, D) Predpoklddand
hodnota FFR . korondrnitepny s vyuZitim softwaru HeartFlow Planner po PCl. Hodnota FFR . a invazivniho
FFR po PCl dosahuje velmi dobré shody. Prevzato a upraveno se svolenim vydavatele dle (54)

SKG a FFR

Pied PCI

Po PCI

Ve studii PACIFIC byl prokazan potencial
FFR., pro objasnéni anatomického a hemo-
dynamického vyznamu koronérni léze. Dle
precizné ziskaného vypoctu modelu by bylo
mozné rozhodovat se o postupech vhodné fi-
zené revaskularizace (53). FFR_; se softwarem
HeartFlow Planner predstavuje prozatim jedi-
nou skute¢né neinvazivni metodu méreni pra-
tokové frakeni rezervy s moznosti planovani
PCl's velkou presnosti v porovnanis invazivnim
méfenim FFR pred a po PCl (54). Toto vysetie-
ni by mohlo byt vstupni branou pro navstévu
pacienta na katetriza¢nim sale, jelikoz dokaze
simulovat hemodynamiku viech tepen pfi vir-
tudlnim umisténi stentu, coz by mohlo ovlivnit
pfipravu revaskularizace. Zna¢nou nevyhodou
je prozatim vysoka cena vysetieni, vyskyt rliz-
nych artefakt( v obraze CT a radia¢ni zatéz pro
pacienta (55, 56, 57).

Vize dalsiho vyvoje - kombinace
systému

Od roku 2013 dochazi k rozvoji metod mé-
reni frakéni pratokové rezervy hrani¢nich [ézi na
zakladé angiografického vysetfeni bez nutnosti
pouziti méficiho instrumentaria a navozeni hype-

remického stavu, coz by mohlo vést k nizsi cené
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FFR¢r

a zkraceni celkového ¢asu provedeného vykonu,
odhalenionemocnéni korondrnich tepen a moz-
nosti simulace postupt i volby instrumentéria pfi
planovani provedené revaskularizace.

V soucasné dobé se dynamicky vyviji
a ovéiuji zejména softwary kombinujici mére-
ni OCT-FFR a IVUS-FFR s pouzitim dat z téch-
to zobrazovacich modalit ziskanych jednim
instrumentdriem — zobrazovacim katétrem.
Zobrazovaci katétr musi byt umistén ve zdra-
vé &asti tepny distalné za stenézou, aby byla
pokryta co nejvétsi délka poskozeného useku.
Vypocet modifikovaného indexu FFR pak pro-
bihd automaticky na bazi vytvoreni 3D modelu
ze ziskanych obrazovych dat a simulaci prato-
ku a tlaku krve v tepné. Vse probiha v rdmci
post-processingu dat na zakladé hlubokého
uceni. Tyto nové softwary je jesté tieba pod-
robit ovéreni a zkoumani v randomizovanych
klinickych studiich.

Kombinace systému OCT-FFR -
OFR (OCT based FFR, Shanghai
Pulse Medical Technology Inc.,
Shanghai, China)

Firma Shanghai Pulse Medical Techno-
logy Inc. se zabyva vyvojem nového indexu
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OFR, ktery je pocitan s vyuzitim softwaru
OctPlus z obrazovych dat pullback OCT.
OFR bylo pocitdno z OCT dat ziskanych
pomoci pfistroji C7-XR, ILUMIEN a OPTIS
a zobrazovaciho katétru Dragonfly firmy
Abbott (Abbott Park, Illinois, US). Ve studii
srovnavajici méreni frakéni pratokové re-
zervy OFR a QFR s béznym FFR dosahlo OFR
velmi dobré shody s méfenim |ézi pomoci
bézného FFR (58, 59, 60, 61).

Kombinace systému IVUS-
FFR - UFR (Ultrasonic Flow
Ratio, Shanghai Pulse Medical
Technology Inc., Shanghai, China)
Objeveni spojeni modalit IVUS-FFR v tzv.
index UFR s pouzitim jednoho zobrazova-
ciho katétru predstavila firma Shanghai
Pulse Medical Technology Inc. v roce 2020.
Obrazova data byla ziskdna z vysetieni
IVUS pfistroji OptiCross (Boston Scientific,
Boston, MA) a AltaView (Terumo, Ueda,
Nagano, Japan) se stejnojmennymi zobra-
zovacimi katétry a zpracovana softwarem
IvusPlus prototype. Index UFR je pocitan
podobnym zplsobem jako OFR. Kalkulace
indexu UFR probiha na zakladé geometric-
kych modell a poklesu tlaku pfi provedeni
pullbacku IVUS zobrazeni s vyuzitim hlubo-
kého uceni - deep learning. Segmentacni
sit se naucila, jak extrahovat lumen a médii
z obrazll intrakoronarniho ultrazvukového
zobrazeni. Lumen a intima byla odliSena po-
moci po sobé jdoucich pri¢nych IVUS tez(.
Studiova data obsahovala pouze pacienty
typické pro podstoupeni PCl, tudiz se zatim
nedaji implikovat pro diagnostickou fazi.
V budoucnosti by se mély zabyvat studie
ovlivnénim zobrazovacich katétrl vypoctu
indexu UFR, ktery ma dobrou shodu s béz-
nym méfenim FFR (62, 63).

Zavér

V roce 2022 je funkéni vysetieni koronar-
nich tepen v naprosté vétsiné katetrizacnich
laboratofi standardni rutinni metodou, vyu-
zivanou na kazdodenni bazi. Z naseho textu
je nicméné zfejmé, ze koronarni fyziologie je
velmi rozséhlou oblasti intervenc¢ni kardiolo-
gie umoznujici podrobnou analyzu zésobeni
myokardu na mnoha trovnich. V rukou zkusené-

ho tymu katetriza¢niho sélu (zahrnujiciho mimo
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intervenc¢ni kardiology, radiologické asistenty
a sestersky personal, také zkusené biomedi-
cinské inzenyry) jde pak o mocny diagnosticky
nastroj k odhaleni pfipadné patologie. Souc¢asné
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