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Frakcni priitokovd rezerva myokardu
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Méfeni frakéni pratokové rezervy je v soucasnosti jedinou metodou rutinné pouzivanou v katetriza¢ni laboratofi k hodnoceni funk¢ni
vyznamnosti sten6z koronarnich tepen. V pribéhu minulych 20 let byla publikovana cela fada praci, ktera metodu validovala a dale tes-
tovala v rGznych klinickych situacich. Recentné publikovana studie FAME obhajila u relativné neselektované populace se stabilni ICHS
koncept funkcni revaskularizace, kdy byla provedena intervence pouze u lézi, které byly funkéné vyznamné. Mimo piehledu dilezitych

publikovanych praci je cilem tohoto ¢lanku podat prehled metodologie, limitaci a indikaci provadéni FFR.

Klicova slova: frakcni pratokova rezerva, ischemicka choroba srdec¢ni, perkutanni koronarni intervence.

Myocardial fractional flow reserve

Myocardial fractional flow reserve has become the only method used routinely to assess functional significance of coronary stenosis in the
cardiac catheter laboratory. It has been extensively studied and validated in different clinical situation over last 20 years. A recent large
multicenter study FAME found that a physiologically - guided coronary intervention was superior to the standard angiography-guided
approach in patients with multi-vessel disease. This review informs about methodology, limitations a clinical indication of fractional

flow reserve use.

Key words: fractional flow reserve, coronary artery disease, percutaneous coronary intervention.

Uvod

Intrakorondrni mérfeni tlakd a stanove-
ni tlakového gradientu na stendze provadeél jiz
Andreas Griinzig, nicméné pro cetné limitace
a nizkou vypovédni hodnotou nedoslo k dalsi-
mu rozvoji této metody (1). Caste¢né i diky ros-
toucimu mnozstvi dat o limitacich angiografie,
zejména v hodnoceni angiograficky hrani¢nich
1ézf, kdy pfi hodnotach 40-75 % stendzy prime-
ru lumen se mlze jednat o funkéné vyznamnou
ale i nevyznamnou Iézi (2), dochazi v 90. letech
k rGstu zajmu o alternativni metody hodnotici
postizeni koronérnich tepen. Vedle morfolo-
gii posuzujiciho intravaskularniho ultrazvuku
se rozviji i metody tzv. korondrni fyziologie, te-
dy postupy hodnotici funkéni postizeni makro
i mikrocirkulace. Po prechodné viné zajmu se in-
trakoronarni dopplerovské vysetfeni postupné
vytraci z klinické praxe (3). Naopak hodnocent
intrakoronarnich tlakl podle konceptu frakenf
prdtokové rezervy myokardu (FFR) se postupné
rozsifuje a stavd se rutinni metodou pouzivanou
v kazdodenni klinické praxi. Intrakorondrni mi-
kromanometrické vodice a koncept méreni pfi
farmakologicky navozené hyperemii jsou dva
zakladni faktory, které umoznily rozvoj metody.
Zna¢nou mérou se na tom podilela i netinavna
publika¢ni a prednéskova aktivita tymd, které
vedli Bernard De Bruyne a NicoPijls. V prvnich
pracich metodu validovali pro béznou klinickou
praxi a nasledné zahdjili studie, které zménily
pohled na hodnocenfvyznamnosti koronarniho

postizenf a indikaci provedeni nebo odlozenf

intervence (4, 5). Pozice méfeni FFR se béhem let

upevnila, coZ se odrazilo i v recentné publikova-

nych doporucenych postupech (6, 7).

Diskuze o tom, zda je nutné provadét funke-
ni hodnoceni korondrnfho postizenf, by mély byt
vedeny na pozadi nésledujicich faktord:

1. rozhodnuti o intervenci korondrnf stenézy
se ma opirat o znalost jejf funkéni vyznam-
nosti a vztahu k obtizim nemocného pfi-
padné k ovlivnénf progndzy

2. angiografie je relativné mélo spolehlivou
metodou v hodnoceni funkéni vyznamnosti
korondrniho stendzy, zejména pro léze o vy-
znamnosti v rozmezi 30 az 80 %

3. neinvazivnich testy pro detekci ischemie
nejsou u velké ¢asti katetrizovanych nemoc-
nych provedené nebo jejich vysledky nejsou
konkluzivnf

Cilem tohoto prehledu je podat zdkladnf
informace o tom, pro¢, jak a v jakych indikacich
Ize provadét méfeni FFR.

Mérkeni FFR
Reaktivni hyperemie a minimalni
koronérni rezistence

Koronarni tepny se arbitrarné rozdéluji
do dvou skupin. Prvnimi jsou velké tepny, je-
jichZ prmeér je od nékolika milimetr& do 400 um
a které se vétvi na malé tepny a dale arterioly

(druhd skupina tepen s prdmérem mensim nez
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400 pum). Nékteré prace povazuji tepny mikro-
cirkulace za takové s primérem pod 300 um
(8). Velké neboli epikardidlni tepny vétsinou pro-
bihaji po epikardidinim povrchu, vyjimku tvo-
If septalni vétve, které se zanoruji a probihaji
intramyokardialné v interventrikularnim septu.
Za normalnich okolnosti nevytvareji epikardi-
alni tepny Zadny vyznamny odpor proudu krve
a jsou proto nazyvany konduity. Na této skutec-
nosti je zalozena koncepce FFR.

Druhou skupinou jsou tepny o praméru men-
$fm nez 400 um, které jsou zodpovédné za vlastnf
odpor, ktery kladou koronarnf tepny krevnimu
proudu. Jsou nazyvané jako mikrocirkulace nebo
odporové tepny. Ty jsou schopné za urcitych fy-
ziologickych nebo farmakologickych podminek
vazodilatace, a tim i minimalizace arteridlniho
odporu krevnimu proudu. Nésledné zvyseni pri-
toku ve srovnani's bazalnimi podminkami je po-
pisované jako korondrni rezerva. Odporové cévy
jsou déleny do dvou skupin. Tonus proximalni,
pre-arteriolarni skupina o prameéru 100-400 um,
je kontrolovén koronérni pritokem, rozpina-
cfm tlakem a modulovany autonomnim nervo-
vym systémem a endotelidni funkci. Distalni ¢ast
je tvorena arteriolami o prdméru mensim nez
100um, které jsou ovliviiovany zejména perfuz-
nim tlakem a metabolizmem myokardu. Jednim
z mediator dilatace arteriol je adenozin.

Pfechodna okluze korondrni tepny vede diky
relaxaci bunék hladké svaloviny malych tepen
a arteriol k poklesu az vymizenf koronarnia myo-



Obrdzek 1. Schéma vypoctu hodnoty FFR
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Pfi vypottu se vychazi z toho, Ze normalni maximalni pratok krve myokardem (QM) se rovna:

Qv= Pa—Pv

R
(R je rezistence myokardu proti proudu krve pfi maximdlini vasodilataci, Pa je stfedni arteridlni systémovy tlak a Pv je stfedni

centralni Zilni tlak)

Maximalni pratok krve myokardem pfi pfitomnosti stendzy (QF) epikardidlni tepny odpovida:

= Pd = Pv)
R

(Pd odpovidad stfednimu tlaoku v korondrni tepné distaingé od stendzy)

Pfi maximalni vazodilataci indukované zaté#i nebo farmakologicky je rezistence minimalni a konstantni,

Q _Pd-Py
ar Pa - Py

FFR =

centralni Zilni tlak u vétiny nemocnych blizky 0 = FFR=

Pd
Pa

Tabulka 1. Postup méfeni FFR

Postup méfeni FFR

1. Vynulovani méfici jednotky

. Kalibrace FFR vodice na nulovy tlak

. Zavedeni vodice 0,014" cca 3cm do tepny, aby senzor byl umistén na konci zavadéciho katétru

. Vyrovnani tlakll z katétru a FFR vodice — v tomto okamziku by mély byt kfivky stejné a hodnota FFR 1,0

. Zavedeni vodice do tepny, tak aby se mikromanometr nachdzel distdlné od méfené stendzy

. Intrakorondrni bolus nitratu (k omezeni pripadnych spazmd epikardidini tepny)

. Indukce hyperemie a méfeni FFR

0 | N O ;W N

. Stazeni vodice ¢astecné zpét do zavadéciho katétru (identickd s polohou v bodé 3) a vylouceni posunu

tlakovych kfivek (hodnota FFR by méla byt opét 1,00)

Tabulka 2. Charakteristika nejc¢astéji podavanych 1ékd k indukci hyperemie

Vyhody Nevyhody Vedlejsi ucinky
Adenozin i.v. infuze zlaty standard centrdlni zilni pfistup tlak, paleni na hrudi
stabilnf hyperemie nebo silnd kanyla pokles TK
,pull-back” méfeni v pfedloketni Zile
aortoostidlni léze logisticky a ekonomicky
kmen levé véncité tepny  ndrocnéjsi
Adenozin i.c. bolus snadnost, nizsi naklady  nelze pull-back prechodnd
obtizné méreni atrioventrikuldrnf
aortoostidlnich lézf blokada

nelze zavadéci katétr
s postrannimi otvory

Papaverin mozny pullback

nizka cena

omezena
dostupnost v CR

prodlouzeni QT
intervalu, mozny vznik
komorovych arytmif
vcetné fibrilace komor

kardidInf rezistence s ndslednou hyperemii.
Viysledek je prechodné troj- az pétindsobnému
zvyseni korondrniho pratoku. Mechanizmus ne-
ni pfesné znam, jisté se na ném vedle uvolnéni
adenozinu podileji dalsi faktory, jako jsou stfizné
sily, primy vliv kysliku a uvolnénf oxidu dusnatého.

Bylo prokdzano, Ze u nemocnych po Uspésné an-
gioplastice nebyl rozdil ve zrychleni korondrniho
pratoku po prechodné okluzi korondarni tepny
a po intrakorondrnim podani papaverinu.
Maximalni koronarni prétok pfi minimal-
ni korondrnf a myokardidInf rezistenci nastava

za celé fady podminek, z nichz mezi klinicky
vyuzitelné patfi fyzickd ndmaha, tachykardie
pfi stimulaci sini, kradtkodoba koronarni okluze
a v neposledni fadé pfi méfeni FFR pouzivana
farmakologickd indukce.

Je nutné zddraznit, ze méreni FFR se omezu-
je na kompartment epikardidlnich tepen. Méfenf
koronarni rezervy (tedy makro i mikrocirkulace)
je doménou intrakorondrniho doppleru, intrako-
ronarni termodiluce a neinvazivnich testu.

Vypocet FFR

Za podminek farmakologicky navozené
hyperemie dochazi distdlné od stendzy epi-
kardiaInf koronarni tepny ke snizeni pritoku,
jehoz stupen zavisi na vyznamnosti stendzy,
hodnoté periferni rezistence (béhem hyperemie
by méla byt blizka nule) a hodnoté centrdlniho
Zilntho tlaku. Hodnota FFR je pomér pritokd
ve stenotické tepné a prltoku ve stejné tep-
né pfi hypotetické absenci stendzy. Protoze pfi
hyperemii je hodnota rezistence konstantné
zcela minimalni u ,obou” kalkulovanych tepen
a hodnota centralniho Zilnfho tlaku se u vétsiny
nemocnych bliZi nule, je vzorec upraven, jak
dokumentuje obrazek 1,a hodnota FFR se pocita
z pomeéru stfednich tlakd distalné a proximalné
od stendzy béhem farmakologicky indukované
hyperemie. Hodnota FFR vyjadiuje to, jak je limi-
tovan maximalni prdtok pfi pfitomnosti stendzy
epikardidIni tepny.

Metodika

K méfeni FFR se pouzivd jeden ze dvou ko-
merc¢né dostupnych systémU — Pressurewire
(Radi, St. JudeMedical) a VolcanoWavewire
(Volcano Inc), které online stanovuji hodnotu
FFR béhem kontinuélniho zaznamu dvou tla-
kovych krivek. Méfeni vyZaduje urcitou pfipravu
celého systému podle pokynt vyrobce.

Pro vlastni méreni se doporucuje standardni
zavéadéci katétr o priméru 6F nebo 5F, i kdyz
byly popsany zkusenosti s pouZitim i 4F dia-
gnostického katétru (9). Pres katétr je do koro-
narni tepny zaveden FFR vodici drat o priiméru
0,014 palce, ktery mé cca 3cm od jeho distélniho
konce umistény mikromanometr, ktery musi byt
umistén distdlné od méfené stendzy. Pokud
je v planu méfeni po podanf intrakoronarniho
bolusu adenozinu, nemél by byt pouZit zavadéct
katétr s postrannimi otvory. Jednotlivé kroky
mérenf jsou uvedené v tabulce 1.

Béhem vysetreni je tfeba dodrzet spravny
postup celé procedury s védomim toho, Ze do-
saZenimaximdlni hyperemie je zcela kritickym
momentem. Pokud k tomu nedojde, je hodnota
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FFR falesné vyssi, a tim je funkeni vyznamnost
stendzy podhodnocena.

Adenozin ve formé intravendzniinfuze nebo
intrakoronarnich bolusd (obrézek 2) je v soucas-
nosti nejpouzivanéjsim lékem k navozeni hyper-
emie. Alternativou je dfive relativné ¢asto pouzi-
vany papaverin a pffpadné ATP (tabulka 2).

Existuje celd fada protokold pro davkovani
adenozinu, které se mnohdy znac¢né lisf, v ta-
bulce 3 uvaddim protokol pouzivany na nasem
pracovisti. Byla rovnéz publikovana celd fada
praci porovnavajici rizné rezimy a ptipadné
i kombinace €kl ve srovnani se soucasnym
zlatym standardem, kterym je intravendzni
(do centrélni Zily) infuze adenozinu v davce
140 pg/kg/min (10-16).

Pri infuzi je nutné pockat minimalné 1 az 2
minuty na dosazeni stabilniho stavu hypere-
mie.

Pfi bolusovém podani je doporucené mérit
minimalné dvakrat s tim, Ze hodnoty by nemély
byt odlisné o vice jak 0,01.

Pokud hodnoty FFR pfi intrakorondrnim
podani kolisaji, je nutné ovéfit nejcastéjsi prici-
ny tohoto stavu, kterymi jsou nedostate¢na in-
tubace zavadéciho katétru (¢ast adenozinu uni-
k& do aorty), nestabilni poloha vodice a posun
mikromanometru mezi jednotlivymi mérenimi
a vodicem indukovany spazmus. Pokud existujf
pohybnosti o spravnosti vysledku, zejména po-
kud se bliZf hodnoté 0,80 je vyhodné&jsf zména
na intravenozni podani adenozinu. V tabulce 4
jsou uvedené nejcastéjsi situace, které vedou
ke chybnému méreni.

Hodnotu FFR je potfeba vzdy vztahovat k re-
zidualnimu lumen tepny v misté stenozy, délce
stendzy, prispévku kolateral a k mase viabilniho
myokardu, ktery je postizenou tepnou zésobo-
van. Tyto parametry ¢asto obtizné hodnotitelné
prostou koronarni angiografif byvaji nejc¢astejsi-
mi ddvody pro nélez neocekavané nizkych nebo
naopak vysokych hodnot FFR oproti ocekavani
katetrizujiciho |ékare.

Klinické vyuziti
Hodnoceni vyznamnosti
koronarni stenézy

V hodnoceni vyznamnosti korondrni stendzy
pomoci FFR je klasickou praci studie, kterou
publikovali v roce 1996 Pijls a De-Bruyne (17).
Na souboru 45 pacientl s 50% stendzou pro-
ximalni ¢asti velké epikardidlni koronarni tep-
ny, s némahovou anginou pectoris a normalnf
funkci levé komory provedli testy na priikaz is-
chemie a jejich vysledky srovnali s hodnotami
FFR. Provedené testy zahrnovaly bicyklovou

Obrdzek 2. Schéma demonstruje ovlivnéni hodnoty FFR kmene v pfitomnosti vyznamné stendzy
proximdlniho segmentu jedné z hlavnich tepen (v tomto pfipadé RIA). Hodnota FFR méfend v RCx
pred intervenci RIA (A) poklesne po Uspésné PCI RIA (B). Pokud by byla stendza na RIA v jejim distalnim
segmentu (s mensim mnozstvim zdsobovaného myokardu), tak by zména FFR kmene byla minimaln{

Obrdzek 1. Zdznam méfeni FFR po intrakoronarnim poddani bolusu adenozinu. Hodnota 0,73 svédci
pro hemodynamickou vyznamnost vysetfované stendzy. Cervend tlakova kiivka je ze zavadéciho
katétru (proximaini tlak), zelend s mikromanometrického vodice distalné od stendzy. PInd Sipka ukazuje
okamzik podanf adenozinu. Pferusované Sipky oznacuji maximalni hyperemii, béhem které je mozné
pozorovat i zménu tvaru tlakové kfivky distédlné od stendzy. Po hyperemii ndsleduje postupny navrat
k bazalnimu stavu, kdy je pfitomny zcela minimaini tlakovy gradient

Tabulka 3. Piiprava a dédvkovani adenozinu pro intrakoronarni a intravenézni podéani adenozinu

Adenozin intrakoronarni bolus

Priprava: 6mg (1 amp. Adenocoru®) do 500 ml FR

Podéni - levé koronarni tepna 10ml (120 ug adenozinu)

Podéni — prava koronérni tepna 5ml (60 ug adenozinu)

Pozn.:V pifpadé, Ze méfené hodnoty FFR maji veétsi odchylku nez 0,01 a nejednd se o technicky chybné
meéfenti, je pravdépodobnym divodem nedostatecna hyperemie a bolusové dévka adenozinu by méla
byt zvysena az na 200-250 ug pro levou korondrni tepnu a 150 g pro tepnu pravou.

Adenozin intravendzni infuze

Priprava: 36 mg adenozinu (6 amp Adenocoru®) doplnit do 20 ml FR (pfipadné 9 amp do 30 ml FR nebo
12 amp do 40 ml FR) — podle doby trvani infuze (minimalné 2 minuty)

Hmotnost
nemocného (kg)

Rychlost infuze — ml/hod (nutny vysokorychlostni perfuzor/pumpa
s maximalnf rychlosti 999 ml/hod)

centralni zila (140 pg/kg/min) antekubitélni Zila (180 ug/kg/min)

50 233 300
60 280 360
70 327 420
80 373 480
90 420 540
100 467 600

Pozn.: O dosazeni maximalni hyperemie svédci stabilni hodnota FFR a tedy skutecny ,steadystate”.
V pfipadé, Ze hodnota FFR kolis3, je doporuceno zvysit rychlost infuze az do davky 180-200 ug/kg/min.

ergometrii, dobutaminovou echokardiografii
a zatézovou thaliovou scintigrafii. Za prakaz is-
chemie byl povazovan jasné pozitivni vysledek
alespon jednoho z vy3e uvedenych neinvaziv-
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nich testd. Podminkou byla normalizace pro
provedeni revaskularizace postizené tepny. Pro
hodnotu FFR 0,75 jako hranice hemodynamic-
ky nevyznamné a vyznamné stendzy byla pro
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Tabulka 4. Mozné priciny chybného vysledku méreni FFR

Vzduch/kontrast v tlakovych hadickach

Posun tlakovych krivek

Otevieny Y konektor, zavadéci jehla Y konektoru
Odpojeni a pfipojeni FFR vodice

Nedostate¢na hyperemie

Problém s IV kanylou

Zména tvaru krivky
Posun vodic¢e uvnitf tepny
Kontakt senzoru se sténou tepny

Zaklinéni zavadéciho katétru, v kterékoliv fazi kalibrace nebo méreni

Nedostatecna intrakorondrni ddvka adenozinu (intubace katétru, katétr s postrannimi otvory)

Zalamovani, indukce spazmu nebo harmonika efekt po zavedeni vodice

Pokud mérené hodnoty kolisaji, nelze dosdhnout spolehlivého tlakového signalu atd., je nutnad vyména

FFR vodice.

Tabulka 5. Vysledky FFR a neinvazivnich testd

Neinvazivni test Angiografie N Hodnota FFR
De Bruyne, et al. (1995) (18) bicyklovd ergometrie VD 60 0,72*
Pijls, et al. (1995) (19) bicyklova ergometrie 1VDptedapoPCl 60 0,74*
Pijls, et al. (1996) (17) bicyklové ergometrie + 1 VD - hrani¢né 45 0,75%

thaliova scintigrafie + vyznamné stenoza

dobutaminova echokardiografie
Bartunek, et al. (1996) (20)  dobutaminova echokardiografie  1VD 75 0,78*
Chamuleau, et al. (2001) 21)  MIBI Spect MVD 127 0,74+
Abe, et al. (2000) (22) thaliova scintigrafie 1VD 46 0,75%
De Bruyne, et al. (2001) (23) MIBI Spect Po IM 47 0,75-0,80%

1 VD - choroba jedné tepny; MVD — choroba vice tepen; *100% specificita; *optimalni hodnota prahu

Graf 1. Studie DEFER. Kaplan-Meierovy kfivky prezivani - vyskyt kardidlnich nezddoucich ptihod béhem
5letého sledovani. Skupina Defer: hodnota FFR > 0,75 + PCl odlozena (n = 91). Skupina Perform: hodnota
FFR > 0,75 + PCl provedend (n = 90). Skupina Reference: hodnota FFR < 0,75 + PCl (n = 144)

100
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Prevzato a upraveno z Pijls, NHJ, et al. J Am Coll Cardiol 2007; 49: 2105

metodou FFR zjisténa senzitivita 88 %, specificita
100%, pozitivni prediktivni hodnota 100 % a ne-
gativni prediktivni hodnota 88 % a diagnosticka
presnost 93 %. Nasledovala celd fada praci pu-
blikovanych v druhé poloviné 90. let minulého
stoleti, které porovndvaly méfeni FFR s vysledky
neinvazivnich zatézovych testl (tabulka 5). Byla

rovnéz hodnocena a popsana nezavislost mérte-
ni FFR na aktudlnich fyziologickych podminkach,
jako tepové frekvence a krevni tlak. Na zékla-
dé jejich vysledkd byla zvolena hodnota FFR
0,75 za indikator hemodynamicky vyznamné
stenozy. Hodnoty 0,76 az 0,80 byly povaZzované
za ,Sedou” zoénu.

V soucasnosti se na podkladé vysledkd stu-
die FAME povazuje hodnota 0,80 za prahovou
z hlediska indikace intervence. Pokud je hodnota
FFR v rozmezi 0,76-0,80, je nutné velmi peclivé
posoudit a individudIné rozhodnout podle kon-
krétniho nemocného, jeho symptomd a rizika
revaskularizace.

Vyhody stanoveni FFR pro hodnocenf vy-
znamnosti stendzy koronarni tepny Ize shrnout
do nékolika nasledujicich bod:

B nezdvislost na srde¢ni frekvenci, systémo-
vém krevnim tlaku a kontraktilité

B specificita pro stendzu korondrnitepny (relativ-
ni nezavislost na postizeni mikrocirkulace)

B normalni hodnota FFR je 1,0 pro kazdého
pacienta a pro kazdou korondrni tepnu

B mérfeni FFR mUzZe byt vyuzito u nemoc-
nych s postizenim jedné nebo vice tepen
(neni nutna pfitomnost referen¢ni ,nor-
malni” tepny)

m  vysledek FFR bere soucasné v Gvahu i pfi-
padné kolaterdIni zdsobeni a pfitomnost
graftl

B reprodukovatelnost

Pfes vyse zminéné vyhody ma FFR i limitace
v urcitych stavech, kdy mize byt hodnota FFR
nepresna:

Hypertrofie levé komory

Pfi vyznamné hypertrofii levé komory
je mnoZstvi svaloviny neadekvatné zvysené
ve srovnani s cévnim zdsobenim a metoda FFR
nebyla validovéna v této populaci nemocnych.
Je mozné, Ze ischemickd hodnota FFR je vyssi
nez 0,75, pro to ale nejsou v soucasnosti zadna
data. Rovnéz pacienti s vyznamnou hypertrofif
levé komory (rozmér interventrikuldrnfho septa
> 13mm) nejsou zafazovani do studif, jak je tomu
napfiklad v probihajici FAME2.

Akutni infarkt myokardu
s elevacemi ST segmentu

Porucha funkce nebo poskozeni mikrocir-
kulace vede k pfechodnému snizenf schopnosti
maximalni vazodilatace, coz by vedlo k falesné
vyssim hodnotdm FFR. Podle soucasnych dopo-
ru¢eni by nemocni méli byt vysetfeni nejdfive
5 dnf po infarktu.

Onemocnéni mikrocirkulace

Donedavna bylo vyznamné postizeni mik-
rocirkulace povazovano za jednu z limitaci mé-
feni FFR pro nemoznost dosazeni maximalnf
hyperemie tak, jak ji zndme u vétsiny pacientd.
V soucasnosti je vsak FFR i u téchto stavd validné
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Graf 2. Studie FAME - Kaplan-Meierovy kfivky prezivani v jednoro¢nim sledovéni. (A) Vyznamny rozdil v prezivani bez kombinovaného cilového ukazatele
(Umrti, infarkt myokardu, opakovana revaskularizace), p = 0,02. Nebyl! zjistén vyznamny rozdil v celkové mortalité (B), vyskytu infarktu myokardu (C) a nut-
nosti revaskularizace (D) FFR - guided PCl: intervence byla provedend u viech sten6z o vyznamnosti > 509% na cévach o priméru > 2,5mm a FFR < 0,80
(n = 509). Angiography — guided PCl: intervence byla provedend u viech sten6z o vyznamnosti > 50 % na cévéach o priiméru > 2,5mm (n = 496)
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mérena s vysledky odpovidajici hodnoté maxi-
malné mozné hyperemie pro daného pacienta.
S vyhodou je mozné pouzit kombinaci mérent
frak¢ni a koronami rezervy nebo indexu myo-
kardialni rezistence.

Zvyseny tlak v pravé sini

Zjednoduseny vzorec pro vypocet predpo-
kladd hodnotu tlaku v pravé sini blizkou nule.
Pokud jsou u nemocného znamky vyznamné
vyssiho tlaku v pravé sini, je nutné tento tlak
zmerit a provést upraveny vypocet.

Dekompensované srdec¢ni selhani

Metoda nebyla validovand pro nemoc-
né s dekompensovanym srdecnim selhanim,
u kterych je pfitomny zvyseny plnici tlak levé
komory.

Indikace intervence
podle FFR vysetieni

Po prvnich pozitivnich zkusenostech z retro-
spektivniho sledovani nemocnych, u kterych byla
intervence hrani¢né vyznamné stendzy odlozena
na podkladé vysetieni FFR a hodnoty > 0,75, byla
navrzena randomizovana studie DEFER. Je nutné
zdUraznit, Ze byla koncipovana v dobé, kdy nebylo
jisté, zda odlozeni PCl hrani¢né vyznamné stendzy
nemocné neposkodi. Proto obsahovala i rameno,
kdy nemocnfi's nevyznamnou stenézou prodélali
PCl. Vysledky 5letého sledovéni dokladajf, Ze od-
loZeni PCl u nemocnych s chorobou jedné tepny
dle angiografie a funk¢né nevyznamné podle
FFR je bezpecné. Presto, Ze nebyla provedena
PCl, nemocni udavali pokles intenzity obtiz{ (24).
Podobna zkusenost byla potvrzena i v jinych pu-
blikacich (25-27).
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Recentné zvefejnénd studie FAME, kterd
porovnavala vysledky Uplné revaskularizace
podle anatomickych nebo funkenich (FFR) kri-
térif (28-29). Jednalo se o skupinu nemocnych
s postizenim vice tepen (alespori dvé tepny
s primérem nad 2,5mm a stendzou nad 50 %,
léceni PCI), ktefi byli plné revaskularizovéani bud
podle angiografie nebo podle méfeni FFR - zde
pro PCl. Publikované vysledky jedno- a dvou-
letého sledovanf prokazaly vyznamny rozdil
v kombinovanych cilovych ukazatelich (graf 2).
Nemocni ve vétvi funkenf revaskularizace méli
v prdméru o jednu intervenovanou tepnu méné.
Snizeni rizika ¢asnych a pozdnich komplikacf
je moznym vysvetlenim zjisténé vyhodnosti
funkenirevaskularizace. PCl byla odlozena u cel-
kem 531 |ézi, béhem sledovani byla pouze jedna



z nich pficinou akutniho infarktu myokardu, re-
vaskularizace pro progresi postizen{ byla nutna
ve 2%. Nebyl vyznamny rozdil ve funkénim stavu
nemocnych jako nepfitomnost syndromu an-
giny pectoris, nutnost antianginézni medikace,
kvalita Zivota podle dotazniku.

Tuto studii Ize povaZovat za prfelomovou,
protoze potvrdila spravnost konceptu funkenf
revaskularizace, kdy rozhodnutf o indikaci inter-
vence bylo provedeno podle vysledku FFR. To
vedlo k dalsimu rozsiteni a viné zajmu o tuto me-
todu a zaroven i posilent jeji pozice v recentné
publikovanych doporucenych postupech.

Pfed téméf 10 lety Chamuleau a spolupra-
covnici v zajimavé praci na malém poctu ne-
mocnych prokézali, ze neprovedeni PCl u stendzy
s hodnotou FFR < 0,75 bylo spojeno s vyssim
vyskytem nezadoucich pfihod béhem 12mé-
si¢niho sledovan( ve srovnani se skupinou FFR
> 0,75 (73% vs. 91 %, p < 0,05). Vsichni nemocnf
(jak ve skupiné s FFR < 0,75 tak i FFR > 0,75) méli
negativni SPECT myokardu v povodi zkoumané
hrani¢né vyznamné stendzy. Jako nejlepsi hranici
pro predpovéd komplikaci béhem sledovani byla
hodnota FFR 0,79 (30).Porovnani nemocnych s FFR
<0,80, u kterych je provedena nebo odloZena PC],
pfinese probihajici studie FAME2.

Proximalni postizeni ramus interventricularis
anterior (RIA) je povazovano za prognosticky vy-
znamné a odlozen( intervence hrani¢né vyznam-
né stendzy v této lokalizaci bylo vzdy spojené
s urcitymi obavami o osud téchto nemocnych.
Observacni prace odlozeni nebo provedeniin-
tervence hrani¢ni izolované stendzy proximal-
niho RIA prokézala pfiznivou prognézu s 5letym
prezivanim 93 9% v konzervativni vétvi ve srovna-
ni s 87 % ve vetvi s PCl pfi FFR < 0,80 (Abstrakt
—O. Muller, et al., www.pcronline.com).

Hodnoceni sten6zy kmene ACS

Pfi hodnoceni hrani¢né vyznamnych stenéz
kmene levé koronarni tepny se velmi ¢asto na-
razi na obecné limitace angiografie. Vedle pou-
Zitf intravaskularniho ultrazvuku Ize pfi znalosti
a respektovani urcitych limitaci (viz nize) pouzit
FFR ke stanoveni funkéni vyznamnosti postize-
ni kmene levé koronérni tepny. Mnozstvi dat
dokladajici vyuziti FFR v této indikaci je vSak
relativné limitované.

Do prvni publikované studie bylo zafaze-
no 54 nemocnych s angiograficky hrani¢né
vyznamnou stendzou levé koronarni tepny
(40-60% stendza pfi vizudlnim odhadu) (31).
U 24 nemocnych (44 %) byla hodnota FFR > 0,75
a tito nemocni byli lé¢eni konzervativné, u zby-
vajicich 30 nemocnych (56 %) byla indikovana
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chirurgicka revaskularizace pro naméfenou FFR
< 0,75. Podle vysledkd kvantitativni koronar-
ni analyzy nebyl ve skupiné s FFR < 0,75 rozdil
ve vyznamnosti stendzy kmene (43 + 10% vs. 42
+9%, p=ns).V primeéru 2,5rocni prezivani bylo
100% u konzervativné lécenych nemocnych
a 97 % u chirurgicky lé¢enych nemocnych.

V dalsi praci Hamilose, a spol. méli nemocnf
s angiograficky hrani¢né vyznamnou stendzou
kmene ACS podobné 5leté prezivani, pokud byli
revaskularizovani pfi FFR < 0,80 (n = 73), nebo
byli léceni konzervativné pfi FFR > 0,80 (n = 136)
(85,4 vs.899%; p =0,48).V podskupiné nemoc-
nych s izolovanou stenézou kmene a FFR > 0,80
bylo 5leté prezivani 100%, v chirurgické vétvi
75%. Angiografické hodnoceni vyznamnosti
kmene podle kvantitativni koronarografie nebo
podle vizudlniho odhadu neodhalilo pfibliz-
né u tfetiny nemocnych vyznamnou stendzu.
Soucasti prace bylo i porovnani dvou invazivnich
kardiologC ve vizudlnim odhadu vyznamnosti
stendzy kmene, kteff se neshodli ve 34 % piipadl
a pokud se shodli, tak méli pravdu pouze v 70 %
pfipadd (32). Nejenom na zékladé této studie je
evidentni, ze hodnocenf hrani¢né vyznamnych
stenoz kmene ACS vyZaduje komplexni pfistup
s pouzitim vice zobrazovacich modalit.

Limitace FFR p¥i hodnoceni stenézy
kmene levé koronarni tepny

Obecné je preferovano pouziti intravendzni
infuze adenozinu se staZzenim vodiciho katétru
do aorty v pribéhu méreni. Alternativné Ize
pouzit katétr s postrannimi otvory.

Pokud je pfftomné postizeniidalsich tepen
distédlné od kmene, je nutné povaZovat tyto léze
jako sériové a FFR by mélo byt méfeno distalné
od nejdistalngjsi stendzy. Interakce mezi stend-
zou kmene a stendzou (stendzami) distalni vétve
pfi méfen( FFR je tim vétsi, ¢im proximalnéjsi jsou
umisténé léze sekundérni vétve (obrazek 3).

Sériové stendzy a difuzni postizeni

| kdy? je to teoreticky mozné, v klinické praxi
nelze odlisit individudIni vyznamnost jednotli-
vych stendz pfi vicecetném postizeni koronar-
ni tepny. Pfi hodnocenf takové Iéze, Ize zvolit
dva pfistupy:

Pokud nas zajima funkéni vyznamnost ce-
lého postizeného segmentu, Ize mérit FFR dis-
tdlné od nejdistalnéjsi 1éze i pfi pouZitl bolusu
adenozinu.

Alternativné Ize po aplikaci i.v. adenozinu
provést kontinudlni méfeni pfi plynulém vy-
tahovani FFR vodice. Pokud se rozhodujeme,
kterou ze stendz intervenovat jako prvni podle

jejf vyznamnosti, nelze podle FFR ziskat pfesnou
informaci, jako voditko Ize pouZit zmény gradi-
entu na jednotlivych stenézéach spolu s infor-
maci z angiografie.

V nékterych pfipadech je epikardidlnitepna
difuzné postizena v celém jejim prabéhu a hod-
nota FFR méfend pfi vytaZeni katétru, ukazuje
postupny narlst, bez lokalizované skokové zmé-
ny gradientu. Angiograficky nemusf byt patrna
vyznamna stendza (33). V tomto pfipadé Ize jen
velmi obtizné nalézt cilovou 1ézi k intervenci.

Ostialni postizeni

Pokud je odstup postrannf vétve prekryt
stentem, Ize podle Koo, a kol. pouzit FFR jako
voditko pro dalsi postup (34, 35). Jejich prace
prinesla zajimavé poznatky: u 97 tepen v prd-
méru nad 2mm a stendézou nad 50% nebylo
v rozmezf stendzy 50 az 75% ani jednou FFR
pozitivni.V podskupiné 73 |ézi o stendze > 75 %
bylo pouze 20 1ézi (27 %) funkéné vyznamnych.
Pokud byla provedena intervence ostia postran-
ni vétve, tak vysledek FFR > 0,75 byl spojen (pfes
rezidualnf stenozu 69 £ 10 %) se stejnym poctem
pozdnich pfihod jako intervence ostia ,jailed”
postranni vétve vedena pouze angiografif.

Hodnoceni vysledku intervence

Hodnota FFR po provedené prosté balon-
kové angioplastice nebo po implantaci koro-
narniho stentu predikuje dlouhodobé vysledky,
presto se v této indikaci FFR systematicky ne-
pouziva (36, 37). Role FFR spociva predevsim
v rozhodnuti indikace provedeni revaskula-
rizace, pro vedeni PCl a hodnoceni vysledku
se jevi jako vyhodnéjsi pouZit intravaskularnf
ultrazvuk.

Nemocni s akutnim
koronarnim syndromem

U nemocnych s recentnim akutnim koro-
narnim syndromem pfindsi FFR Usporu nakladd
ve srovnani se SPECT vysetfenim u nemocnych
s hrani¢né vyznamnou stendzou. | dalsi prace
potvrdili bezpec¢nost odlozeni intervence u téch-
to nemocnych. Hodnoceni neinfarktové tepny
Ize provést jiz béhem intervence akutniho koro-
narnfho syndromu. Hodnota FFR béhem inicialnf
procedury se nelisila od hodnoty FFR ziskané
v prdmeéru o 30 dni pozdéji (38). To nepotvrdilo
spekulace o postizeni mikrocirkulace i v nein-
farktovych povodich a nutnosti provadét FFR
vysetfeni odlozené.

Jakjejizzminéno vyse v limitacich FFR, nelze
provéadét FFR infarktové tepny pfi intervenci
v akutnf fazi.
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Zaveér

Béhem poslednf dekady rostl pocet dat
podporujicich provadeni FFR v rdznych klinic-
kych situacich. Byl zaznamenan i nardst vykond
a zmeéna pozice v doporucenych postupech.

Jednd se o velmi spolehlivou, snadno pro-
veditelnou a reprodukovatelnou metodu, kterd
je pfimo na katetriza¢nim séle schopna podat
informace, které z angiografie u velké &asti pfi-
padu pfi nejlepsi snaze ziskat nelze. Rozhodnuti
o provedeni nebo odlozenf intervence na pod-
kladé FFR je podloZeno robustnimi daty a nelze
pochybovat o tom, Ze provedeni intervence
na funkéné (nejenom podle FFR) nevyznam-
né 1ézi nezlepsuje progndzu nemocnych, ale
je tomu presné naopak. V tomto spociva hlavni
indikace pro provedeni FFR — detekce |éz, u kte-
rych je spravné indikovat intervenci a podstoupit
pfipadna rizika s nf spojena.
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