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Selektivni koronarografie je zlatym standardem pii hodnoceni koronarnich tepen. Existuji vsak nalezy, jejichz hodnoceni je obtizné. Tento
prehledovy ¢lanek se snazi shrnout soucasné poznatky o dopliikovych katetrizacnich metodach posuzujicich koronarni tepny z hlediska
jejich hemodynamické funkce.
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Selective coronary angiography is the gold standard for assessing the coronary arteries. However, some findings are difficult to interpret.
This review article aims at summarizing current knowledge regarding complementary invasive methods for assessing the coronary arteries

in terms of their hemodynamic function.
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Uvod

Prvni selektivni koronarografie provedl v roce 1957 Sones
a i nyni, po vice nez padesati letech, je zakladni vySetfova-
ci metodou v kardiologii a pti vySetfeni koronarnich tepen
je zlatym standardem. Selektivni koronarografie ma exce-
lentni rozliseni v fadu 200 um, a umoznuje tedy detailni
a spolehlivé hodnoceni morfologie epikardidlniho koronar-
niho fecidté, véetné jeho perifernich c¢asti. Je mozno zjistit
pritomnost a kvalitu kolateralniho zasobeni. Lze posoudit
prutok tepnou pomoci TIMI skére, mikrocirkulaci pomo-
ci tzv. TIMI skére myokardiélni perfuze (TMPG). Zaroven
provedena levostranna ventrikulografie umoznuje angio-
grafické zhodnoceni celkové i regionalni systolické funkce
levé komory. Snadno lze zmétit end-diastolicky, tedy plni-
ci tlak v levé komore.

Pres vechny tyto prednosti ma selektivni koronarogra-
fie také své limity.!" Zobrazuje napln korondrnich tepen
kontrastni latkou, a je tedy v principu luminografii. Koro-
narni stendzy pii histologickém hodnoceni i pfi hodnoce-
ni intravaskuldrnim ultrazvukem maji ¢asto komplexni
trojrozmérnou a asymetrickou strukturu. Kvantifikace

téchto stendz je zaloZzena na sumacénim dvojrozmérném
obrazu srovnavajicim $ifi lumen v misté stendzy s $ifi lumen
blizkého zdravého useku. Tento referencni tusek véak muize
byt postizen difuzni koronarni nemoci (to povede k pod-
hodnoceni stendzy), nebo muize byt pozitivné remodelova-
nym roz$ifenym tsekem (coz povede naopak k nadhodno-
ceni vyznamnosti stendzy). Stenéza mize byt ve vinutém
useku. Korondrni ateroskleréza se vyznacuje ¢astym posti-
Zenim vétveni, coZ opét i pfi maximalni snaze o nalezeni
vhodnych projekei, kolmych na tsek zdjmu, prinasi problé-
my s presnym hodnocenim vyznamnosti koronarnich
sten6z. Velmi obtizné angiografické (tedy sumacni) hodno-
ceni stendz s velmi komplexni strukturou nejlépe demon-
struje obrdzek 1. Tyto teoretické vyhrady potvrdilo jiz v 70.
letech minulého stoleti sledovani velké variability v angio-
grafickém hodnoceni vyznamnosti koronarnich stenéz
zku$enymi 1ékaii,> a k podobnym zavérim dodli i v ne-
davné dobé autoti studie SISCA® a dal$i.® V klinickém
rozhodovani hraje dileZitou roli testovani objektivni ische-
mie myokardu. Pritomnost zatézové ischemie myokardu je
jednim z nejsilnéjsich prediktort vyskytu infarktu myokar-
du a koronarniho tmrti.® V klinické praxi je vSak mnoha

Tato prdce byla podporena vyzkumnym zdmérem MSM0021620817.
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Obrazek 1 Schematické zobrazeni limitace sumaéniho
zobrazeni vyznamnych koronarnich sten6z

B

A. Polomésicité lumen vede k podhodnoceni vyznamnosti
stendzy v obou Sikmych projekcich

B. Komplexni struktura stendzy — v tomto pfipadé zadna
radiologicka projekce nezobrazi vyznamnost stendzy
RAO - prava $ikmé projekce, LAO - leva Sikma projekce

Modifikovdno z prdce autor(i Topol EJ, et al. Circulation
1995,92:2333-42.

pacientim doporucena selektivni koronarografie bez zaté-
zovych vysetieni. Schopnost zatézovych testii presné loka-
lizovat ischemii je v nejlep$im ptipadé omezena na povodi
jedné koronarni tepny, v pripadé mnohocetného ¢i difuz-
niho postizeni korondrnich tepen je urceni stenézy ,,zod-
povédné® za ischemii velmi obtizné. Je tedy ziejmé, ze
existuje klinicka potfeba jiného nez jen ¢isté angiografické-
ho hodnoceni hrani¢né vyznamnych korondarnich stendz,
za které jsou typicky povazovany stendzy v rozmezi
40-70 %.

Invazivni hodnoceni funkéni vyznamnosti koronarnich
sten6z ma dlouhou historii. Jiz pfi prvni koronarni angio-
plastice v roce 1977 Andreas Griintzig méril gradient
na korondarni stendze za pouziti dilataéniho katetru s dvo-
jim lumen. Transstenoticky gradient pod 20 mm Hg
po intervenci byl tehdy povazovan za optimalni kone¢ny
vysledek (osobni komunikace, B. Meier, Bern). Se zavede-
nim supertenkych koronarnich vodi¢ti a miniaturizaci di-
lata¢nich balonka se stalo pfimé méreni tlaki za sten6zou
nepraktické. Technicky pokrok vedl k vyvoji miniaturizo-
vanych tlakovych a dopplerovskych ¢idel integrovanych
ptimo do supertenkého koronarniho vodice. Lze mérit tlak
a/nebo pritok v koronarni tepné za stenézou v klidu a pri
maximalni hyperemii navozené intraven6znim ¢i intrako-
ronarnim podanim vasodilata¢nich latek, nejcastéji adeno-
sinu nebo papaverinu.

Frak¢ni prltokova rezerva

Frakéni pritokova rezerva (fractional flow reserve, FFR) je
index, ktery vyjadfuje pomér maximalniho pritoku koro-
narni tepnou se stenézou k maximalnimu prutoku stejnou
tepnou pri absenci stendzy. Fyzikalné lze po jistém zjedno-
duseni (vykraceni koronarni rezistence, ktera je za maxi-
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malni hyperemie nizka a konstantni) tento index matema-
ticky vyjadrit jako pomér:

FFRmyo = (Pd - Pv)/(Pa - Pv) = Pd/Pa

Pd je tlak za stenézou méfeny ¢idlem na supertenkém
vodici, Pa je arterialni tlak méfeny v koronarnim ostiu
standardnim zptsobem, Pv je centralni venozni tlak, ktery
je typicky rddové mensi nez Pd i Pa a Ize ho vét$inou zane-
dbat.7"10

Velkou vyhodou tohoto bezrozmérného indexu je jeho
nezavislost na zméné tepové frekvence, kontraktility nebo
krevniho tlaku."? Na pacientech s nemoci jedné tepny byla
definovana kritickd hodnota FFRmyo = 0,75, nizsi hodnoty
velmi dobre koreluji s prokazanou zatézovou ischemii, ktera
vymizela po provedeni koronarni intervence."” Dalsi autofi
nalezli tuto prahovou hodnotu v rozmezi 0,75-0,80 a tyto
hodnoty jsou povazovéany za ,,Sedou zénu“; hodnoty > 0,80
dobfe koreluji s absenci objektivni ischemie.!? Platnost
téchto hodnot byla ovérena i pro pacienty po infarktu
myokardu; zda se, Ze hodnota FFRmyo zavisi také na pri-
tomnosti viability v daném povodi."® Metoda FFR neni
vhodna u pacientti v akutni fazi infarktu myokardu, zvlasté
postizeni mikrocirkulace pfi pomalej$im priitoku korondrni
tepnou miize vést k podhodnoceni vyznamnosti koronarni
stendzy."* Uzite¢nost FFRmyo byla prokézana také u ostidl-
nich stendz a u postizeni kmene levé véncité tepny.(=2")

Klinickou hodnotu méfeni FFR prokézala studie DEFER,
kdy u 325 pacientt (spoluprace dvandcti center po dobu
18 mésictl) indikovanych k perkutanni intervenci (PCI)
na hrani¢ni korondrni stenéze bylo vy$etfeno FFRmyo. @2
Vsem pacientiim s hodnotou FFRmyo < 0,75 byla provede-
na PCI (skupina REFERENCE), pacienti s hodnotou
FFRmyo > 0,75 byli randomizovani do skupiny s PCI
(skupina PERFORM) a do skupiny s konzervativni terapii
(skupina DEFER). Pacienti byli klinicky sledovani po dobu
péti let. Vysledky této velmi dobre provedené studie (obrd-
zek 2) 1ze shrnout: pétiletd prognoza pacienttl po neprove-
deni PCI angiograficky hrani¢né vyznamné léze, ktera neni
funkéné hemodynamicky vyznamnd (FFRmyo > 0,75), je
excelentni. Riziko infarktu myokardu nebo kardidlni smrti
je ve vztahu k této stendze < 1 % za rok a provedeni PCI
toto riziko nijak nesnizuje. Zadny rozdil neni ani v sympto-
matickém stavu pacientti s PCI a bez PCI.

Se zavedenim lékovych stentit vzrostl pocet pacientt,
ktef{ jsou lé¢eni PCI pro nemoc vice tepen.®*?! Ziroven
plati, Ze lékové stenty jsou nakladné a nesou s sebou jisté
riziko pozdni trombdzy, a jejich spravné pouziti ma tedy
zasadni vyznam. V lednu 2009 byly publikovany vysledky
multicentrické studie FAME.®® Pacienti v poc¢tu 1 005
(spoluprace dvaceti center po dobu 20 mésicti) s nemoci
vice tepen indikovanych k PCI s pouzitim lékového stentu
byli randomizovani do dvou skupin:

1. standardni provedeni PCI stenéz > 50 % podle angio-
grafie,
2. vySetfeni FFRmyo vSech sten6z a provedeni PCI jen

v ptipadé FFRmyo < 0,80.
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Obrazek 2 Vysledky studie DEFER

A. Kaplanovy-Meierovy kfivky pro prezivani pacientl bez
kardiovaskularnich udalosti

B. Vyskyt kardidlniho umrti a infarktu myokardu po péti letech

C. Procenta pacientu bez bolesti na hrudi pfi randomizaci
a v pribéhu sledovani
*p = 0,028, **p < 0,001; ***p = 0,021

Se souhlasem vydavatele prevzato z prdace autort Pijls NH, et al.
JAm Coll Cardiol 2007;49:2105-11."

Hodnota 0,80 byla zvolena za tcelem bezpe¢ného od-
stranéni ,,$edé zony“ FFR bylo technicky mozno provést
u 94 % vsech 1ézi; v této studii nebylo provadéno jen u an-
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giograficky hrani¢nich, ale u vSech stendz, pochopitelné
kromé uzavéra. Strategie vyuzivajici FFR vedla k implan-
taci mensiho poctu lékovych stenti (2,7 vs. 1,9, p < 0,001),
¢as vykonu byl shodny v obou skupindch a celkové naklady
na materidl byly nizsi pii strategii FFR. Primdrni sledovany
ukazatel (definovan jako souhrn vyskytu umrti, infarktu
myokardu a opakované revaskularizace za jeden rok) se
vyskytl v angiografické skupiné u 18,3 % pacientti a ve sku-
piné FFR u 13,2 % pacienttl. Tento rozdil je statisticky vy-
znamny (p = 0,02).

Propoctem doby nabéru, poctu participujicich center
a poctu pacientt zatazenych do studii DEFER, resp. FAME
lze soudit, Ze pramérné bylo do téchto studii zatazeno
v jednom centru 1,5, resp. 2,5 pacientll za mésic. Jisté se
tedy jedna o vyrazné selektované skupiny.

V katetriza¢ni laboratofi je provedeni FFRmyo jedno-
duchou zalezitosti. Vodi¢ s tlakovym senzorem (senzor je
3 cm od konce vodice) je ptipojen ke konzole, jeho flexi-
bilni konec lze tvarovat podle zvyklosti operatéra. Po po-
dani heparinu je vodici katetr zaveden do ostia korondrni
tepny (nesmi klinit) a FFR vodi¢ je zaveden asi 3 cm
do tepny, kdy tlakovy senzor je v tésné blizkosti konce
vodiciho katetru a je provedena normalizace obou tlaki
(obrdazek 3A). FFRmyo musi byt v tento moment 1,0.
Z technickych detailti je mozno zminit peclivé proplachnu-
ti tlakového systému fyziologickym roztokem a vyjmuti
zavadéce z Y-konektoru pfi kazdém meéreni. Po normaliza-
ci tlakd je FFR vodi¢ zaveden pies stendzu. K prevenci
spasmil je podan nitroglycerin intrakoronarné. K navozeni
maximalni hyperemie nej¢astéji pouzivaime adenosin, ktery
lze podavat intravenzné nebo intrakoronarné. Intravendz-
ni podani do velké periferni nebo do centralni zily je po-
vazovano za zlaty standard a umoznuje provedeni FFRmyo
u ostidlnich stendz, stenéz kmene levé véncité tepny a lze
také provést postupné stazeni vodice tepnou k lokalizaci
funkéné vyznamné stendzy. Intrakorondarni podani je lev-
néjsi a rychlejsi. Byla nalezena velmi dobra korelace mezi
obéma metodami a jejich vybér je tedy individudlni.®®
Podle vysledku FFRmyo je vykon bud ukonéen kontrolni
angiografii po stazeni vodice, nebo lze vodi¢ jiz zavedeny
pres stenézu pouzit k provedeni PCI. Méfeni FFRmyo
obvykle trva 10-20 minut.

Bezpecnost zavedeni intrakoronarniho vodice s tlakovym
(¢i prutokovym) senzorem byla ovéfena u 906 pacientd,
prechodna bradykardie po intrakoronarnim podani adeno-
sinu se vyskytla u 1,7 % pacientd a spasmus tepny u 1 %
pacient(.®” Korondrni disekce a jiné komplikace byly vyji-
mecné.

Koronarni pritokova rezerva

Koronarni pritokova rezerva (coronary flow reserve, CFR)
je vyjadfena pomeérem pritoku v daném misté korondrni
tepny pii maximalni hyperemii k priitoku stejnym mistem
za klidovych podminek. Priitok Ize méfit miniaturizovanym
dopplerovskym senzorem na konci supertenkého koronar-
niho vodi¢e. Hodnota CFR je ovlivnéna epikardialni
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Kalibrace
FFR=1,0

Hyperemie
FFR=10,83

Obrazek 3

A. Normalizace vodice FFR, tlakové ¢idlo v tésné blizkosti konce
vodiciho katetru, tlakové kfivky se prekryvaji, FFR = 1,0.

B. Vodi¢ FFR zaveden za hrani¢ni stendzu na RIA, kterd je
angiograficky hrani¢ni; jeji hodnoceni je obtizné pro odstup
dvou tenkych diagonélnich vétvi v misté stendzy. FFR pfi
maximalni hyperemii je 0,83, stendza tedy neni funk¢né
vyznamna.

FFR - frak¢ni pratokova reserva

stendzou i mikrocirkulaci. Normalni hodnota u mladych
dobrovolnik je 3,5-5, hemodynamicky vyznamné stendzy
indukujici ischemii maji CFR < 2. Vzhledem k hodnoceni
epikardialnich stendz je nevyhodné, ze CFR zavisi také
na hemodynamickych parametrech, tachykardie navozena
stimulaci a zvy$eni kontraktility dobutaminem v experi-
mentu snizuje hodnotu CFR.!V Tato variabilita vedla
ke vzniku dal$ich indext, jako je relativni CFR, kdy srov-
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navame CFR v tepné s epikardialni stenézou s CFR v jiné
tepné bez stendzy.?** Dal$im moznym indexem je pomér
prutoku tepnou v diastole a v systole.

Pohlédneme-li vSak na méfeni CFR z jiné strany, tak pri
angiografickém vylouceni vyznamné epikardidlni stenézy
jde o metodu teoreticky velmi vhodnou ke studiu koronar-
ni mikrocirkulace. Epikardidlni tepny tvofi pouze 5-10 %
délky koronarniho recisté a naptiklad koronarni arterioly,
angiograficky nezobrazitelné, jsou odpovédné za vétsinu
rezistence regulujici pritok korondrni tepnou. Tsagalou
a spol. nalezli vztah mezi sniZzenou hodnotou CFR a mikro-
skopicky zjisténou hustotou kapildr v myokardu pacientti
s dilatovanou kardiomyopatii a spekuluji 0 mozném vztahu
k progresi této choroby.®” Schubert a spol. potvrdili roli CFR
v ¢asné detekci koronarni vaskulopatie $tépu po ortotopické
transplantaci srdce.®? Jaber a spol. se zabyvali mechanismem
ucinku septélni alkoholové ablace a zjistili, Ze jeji provedeni
m4d za nasledek okamzité zlepSeni pritoku koronarnimi
tepnami hodnoceného pomoci CFR.®? Je zndmo, Ze po pro-
vedené primarni PCI s obnovenim dobrého priitoku infark-
tovou tepnou nedojde vzdy k obnoveni dobré perfuze
myokardu z divodu poskozeni mikrocirkulace. Takahashi
a spol. mérili CFR po uspésné provedené primarni PCI
u prvniho infarktu myokardu predni stény s elevacemi useku
ST a prokazali, Zze hodnoty CFR < 1,3 predikuji horsi systo-
lickou funkei LK a vyskyt srde¢niho selhdni.®® Laskey a spol.
pouzili hodnotu CFR méfenou po vykonu k hodnoceni
ucinku ischemického postconditioningu.®?

Z praktického hlediska je k méfeni CFR v katetriza¢ni
laboratoti kromé méficiho pristroje potreba specialniho
vodice. Tento vodi¢ md piezoelektrické ultrazvukové cidlo
na svém konci a neni vhodné jeho hrot ptili§ tvarovat.
Po zavedeni do korondrni tepny je tfeba nalézt tsek v pokud
mozno rovnéj$im segmentu tepny, kde lze predpokladat
laminarni proudéni bez vyznamnéjsich turbulenci. V po-
slednich letech pribyla moznost métit CFR pomoci termo-
dilu¢ni metody. Navozeni maximalni hyperemie a bezpe¢-
nost této metody je obdobnd jako u FFR, viz vyse.

Zaver

Peclivé provedenti selektivni koronarografie je stale zakladem
hodnoceni koronarniho fecisté. V. omezeném poctu ptipa-
du, kdy je angiografické hodnoceni obtizné, mame k dis-
pozici metody, které posuzuji hemodynamicky vyznam
korondrni stendzy, a nikoli jeji morfologii. Tyto metody jsou
dostupné piimo v katetrizaéni laboratofi.

Frakéni priitokovd rezerva (FFR) je metoda s velmi ro-
bustnim teoretickym zakladem. Zakladni prace dobte de-
finuji prahové hodnoty, které odpovidaji neinvazivné pro-
kdzané ischemii myokardu. Dvé vétsi randomizované
multicentrické studie prokézaly jeji klinickou uzite¢nost,
zvlasté dobrou prognézu selektované skupiny pacientd,
u kterych je angiograficky hrani¢ni a funkéné hemodyna-
micky nevyznamna korondrni stendza lécena konzervativ-
né. Méfeni frakéni priitokové rezervy je jednoduché, dobre
reprodukovatelné a bezpe¢né.
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Korondrni priitokovd rezerva (CFR) je k hodnoceni
stendz epikardidlnich tepen méné vhodna. Jeji dominantni
role je v soucasnosti v klinickém vyzkumu, prevazné
ve studiu koronarni mikrocirkulace.
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