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Rövidítések jegyzéke 
 

2D / 3D: két / háromdimenziós 

2Ch / 4Ch: csúcsi kétüregi /négyüregi echokardiográfiás nézet 

13NH3-PET: 13-as nitrogénnel jelezett ammónia pozitronemissziós perfúziós tomográfia 

AAR: area at risk (vérellátás szempontjából veszélyeztetett terület) 

ACS: acute coronary syndrome (akut koszorúér szindróma) 

AS: area stenosis (a lumenkeresztmetszet %-os szűkülete)  

AUC: area under the curve (görbe alatti tereület)  

CABG: coronary artery bypass graft (koszorúér artéria bypass graft műtét) 

CCS: chronic coronary syndrome (krónikus koronária szindróma) 

CCTA: coronary computed tomographic angiography (koronária CT-angiográfia) 

CFR: coronary flow reserve (koszorúér áramlási rezerv) 

CFRp-3D: nyomás- és 3D-alapú koszorúér CFR 

CI: confidence intreval (konfidencia interveallum) 

CKmax: kreatinin kináz maximális értéke 

CFD: computational fluid dynamics (folyadék áramlásdinamikai modellezés) 

CX: circumflex coronary artery (bal körbefutó ág) 

DS%: diameter stenosis (százalékos átmérőszűkület) 

EKG: elektrokardiogramm 

FFR: fractional flow reserve (frakcionális áramlási tartalék) 

FFRCT: CCTA-ból számított non-invazív FFR 

FFRmeas: invazívan mért (measured) FFR  
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FFRsim: egyszerűsített módon számított FFR (FFR calculated by a simple method) 

FFRQCA : 3D QCA és TIMI frame count alapján számított FFR  

FSi: flow separation index (áramlási szeparációs index) 

frame count: képszám (a röntgenfelvételen az éren belüli kontrasztáramlási sebesség 

számolásához)  

HCC: Holistic Coronary Care (szoftver) 

ICA: invasive coronary angiography (invazív koronarográfia) 

iFR: instaneous flow ratio (a diasztolés hullámmentes periódusban mért nyomásarány) 

IMR: index of microcirculatory resistance (a mikrocirculáció ellenállásának indexe) 

IVUS: intravascular ultrasound (intravaszkuláris ultrahang) 

LAD: left anterior descending coronary artery (bal elülső leszálló koszorúér artéria) 

LAO: left anterior oblique (bal elülső ferde projekció) 

LM: left main coronary artery (bal közös koszorúér törzs)k 

LTR: koronária Lézióhoz Tartozó balkamrai Régiók 

LV: left ventricle (bal kamra) 

MIBI: 99mTc-mal jelzett metoxi-izobutil-izonitril 

MLA: minimal lumen area (legkisebb lumen keresztmetszeti terület) 

MPI: myocardial perfusion imaging (szívizom perfúziós viszgálat) 

NPV: negatív prediktív érték 

NSTEMI: ST elevációval nem járó miokardiális infarktus 

OMT: optimal medical therapy (optimális gyógyszeres kezelés) 

OR: odds ratio (esélyhányados) 

PAD: periferial artery disease (perifériás verőér betegség) 
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PCI: perkután koronária intervenció  

PDA: posterior descending artery (hátulsó leszálló szár) 

PLAX / PSAX: paraszternális hossztengelyi / rövidtengelyi echokardiográfiás metszet 

PM: polar map (balkamrai poláris térkép) 

PPV: pozitív prediktív érték  

PV: plaque volume (plakk térfogat) 

QCA: quantitative coronary angiography (kvantitatív koronárográfia) 

RAO: right anterior oblique (jobb elülső ferde projekció) 

RCA: right coronary artery (jobb koszorúér) 

RFR: resting full cycle ratio (nyugalmi teljes szívciklus nyomásarány a koronáriában) 

ROC: receiver operating characteristic (hatásfokmérő karakterisztika) 

RR: risk ratio (kockázati arány) 

RRR: resistive reserve ratio (mikrovaszkuláris rezisztencia rezerv ráta) 

RRRp-3D: nyomás- és 3D-alapú mikrovaszkuláris RRR 

SD: standard deviáció  

SPECT: single photon emission computer tomography (egyfotonos CT)  

STEMI: ST elevációval járó miokardiális infarktus 

SYNTAX rendszer: SYNergy between percutaneous coronary intervention with TAXus 

And cardiac surgery tanulmányban használ epikardialis szegmentáció 

TIMI: Thrombolysis In Myocardial Infarction tanulmány 

WSS: wall shear stress (áramlási csúsztató feszültség az érfal belső felszínén) 
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ELŐZMÉNYEIM, SZAKMAI ÉS TUDOMÁNYOS PÁLYAFUTÁSOM 

A debreceni Orvostudományi Egyetem elvégzése után 1986-ban Nyíregyházán kezdtem 

dolgozni Szegedi János főorvos úr osztályán. A belgyógyászati- majd kardiológiai 

szakvizsga megszerzését követően 1993-ban Voith László tanár úrtól meghívást kaptam a 

debreceni Szív és Tüdőgyógyászati Klinikára. Nagy megtiszteltetésnek és lehetőségnek 

tartottam, hogy itt megtanulhattam az invazív kardiológia szakmai fogásait.  

A szívsebészek Péterffy Árpád professzor úr vezetésével az 1990-es években erős bátorítást 

adtak számunkra a perkután koronária intervenciók (PCI) bevezetéséhez. A szoros szakmai 

kapcsolat a későbbiekben is fennmaradt, 2020-ban közösen publikáltuk az Orvosi 

Hetilapban az első Magyarországon végzett mammaria bypass műtét eredményességét 

igazoló 35 éves koronarográfiás utánkövetésünket. Sajnos ez volt az ő életének az utolsó 

szakmai közleménye1. Az ország egyik legnagyobb kapacitású szívsebészetének közelsége 

az artériás és a vénás graftok nyitvamaradását meghatározó tényezők kutatását is inspirálta 

(Various clinical scenarios leading to development of the string sign of the internal thoracic 

artery…)2. 

1996-ban hathónapos tanulmányúton vettem részt a belgiumi Nuclear Medicine 

Department of Katholic University Leuven-en; témavezetőm Prof. Luc Mortelmans volt. 

Az ottani kutatásom eredményei az European Heart Journal-ban jelentek meg 1998-ban 

(Segmental comparison between coronary angiography and positron emission 

tomography…)3. A koszorúérfestés epicardiális áramlási adatait hasonlítottuk össze a PET-

el mérhető szöveti áramlás és metabolizmus eredményeivel. A kutatáshoz szükség volt az 

invazív- és a non-invazív eljárások pontos összevetésére alkalmas módszer kidolgozására, 

amit később Holistic Coronary Care néven publikáltam 2007-ben. A további tudományos 

munkáimban is ezt az integráló módszert használtam az epicardialis rendszer és a balkamrai 

szegmentumok egymáshoz rendeléséhez. 

A szív és tüdőgyógyászati klinika intenzív fejlődése kardiológiai vonalon Édes István 

professzor úr debreceni érkezése után 1994-ben indult meg. Bevezetésre került az akut 

infarktus katéteres ellátása és rutinszerűvé vált a stentbeültetés, amely a kezdetektől 

felvetette a stent beültetése utáni restenosis problematikáját. Vizsgálataink azt mutatták, 
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hogy a stent beültetése miatti koszorúér-mozgás elmerevülése a ”csukló mozgást” végző 

helyeken jelentősen fokozza a koszorúér visszaszűkülésének az esélyét. Ezen kutatás 

kapcsán szembesültem azzal az akadállyal, hogy a koszorúérfestés kétdimenziós megítélése 

nem elégséges a részletes epikardiális morfológia és dinamika elemzésére. A probléma 

megoldására Édes professzor úr segítségével az országban elsőként sikerült beszereznünk 

az invazív koszorúérfestéből háromdimenziós (3D) koronária rekonstrukciót biztosító 

szoftvert a MEDIS cégtől. Ezt követően kutatásaink döntően 3D analízisen alapultak, 

amelyek eredményeit az International Journal of Cardiology-ban és az International Journal 

of Cardiovascular Imaging-ben közöltük (Plaque volume derived from three-dimensional 

reconstruction of coronary angiography…4;Three-dimensional evaluation of the spatial 

morphology of stented coronary artery segments…5). 

A 2000-es évektől a koszorúérszűkületek funkcionális megítélésére a non-invazív 

iszkémia-detektálás eredményeinek integrálásán kívül, megnyílt a lehetőség az invazív 

frakcionális áramlási rezerv (FFR) mérésére is. A módszer klinikai alkalmazását már 2001-

ben elkezdtük Debrecenben a később tragikusan elhunyt Apró Dezső barátommal; első 

eredményeinket 2002-ben a balatonfüredi kongresszuson mutattuk be6. Az FFR 

meghatározás azóta világszerte elterjedt, és ennek köszönhetően a koszorúér-léziók addigi 

anatómiai megközelítése helyett egyre inkább fiziológiai megítélés került előtérbe. 

A 2010-es években a leideni egyetemen dolgozó Shengxian Tu-val (jelenleg a Shanghai 

Jiao Tong University professzora) kerültem szoros munkakapcsolatba. Intenzív kutatásba 

kezdtünk a 3D rekonstrukcióból számítható funkcionális elemzés lehetőségeinek 

feltárására. 2013-ban egy párizsi kongresszuson az epikardiális és a miokardiális 

rezisztencia áramlásdinamikai modellezéséről számoltunk be7. 2014-ben pedig a JACC 

Cardiovascular Intervention-ben jelentettük meg azóta sokat idézet cikkünket a virtuális 

frakcionális áramlási rezerv meghatározásáról (Fractional flow reserve calculation from 3-

dimensional quantitative coronary angiography and TIMI frame count…)8. Az újság 

szerkesztőségi kommentárban ”új fény a régi ablakon át” hasonlattal méltatta az 

eredményeinket9. A Medis cég ezen eredmények alapján fejlesztette ki a quantitative flow 

ratio (QFR) szoftverét, amely azóta diagnosztikus eljárásként CE és FDA engedélyt is 
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kapott. A szabadalmi leírás a módszer alapelvének előzményeként hivatkozta egy 2011-es 

cikkemet is (Calculation the Translesional Pressure Gradients on Coronary Stenosis…10). 

A képalapú (image based) FFR-meghatározásra az utóbbi években világszerte egyre 

nagyobb hangsúlyt fordítanak a koronária-fiziológiai kutatások során és a klinikai 

alkalmazás terén is. Az általunk kidolgozott egyszerűsített FFR számításról szóló hazai 

eredményeinket a Eurointervention-ban közöltük 2018-ban (Less invasive fractional flow 

reserve measurement…11). A képalapú FFR-kalkulkáció során a hiperémiás sebesség 

pontos meghatározásának jelentőségét a későbbiekben részletesen elemeztük (Hyperemic 

contrast velocity assessment improves accuracy of the image-based fractional flow reserve 

calculation12). 

További kutatásaimat az a felismerés motiválta, hogy bár az FFR egy zseniálisan 

kidolgozott paraméter az epicardiális szűkület jellemzésére, mégsem nyújt teljes képet a 

koszorúér-keringés egészét illetően. Ezért a mikrovaszkuláris funkció megítélésére a 

virtuális FFR számításunknál használt módszert a továbbiakban úgy fejlesztettük, hogy 

amennyiben invazív nyomásmérés is történik (és ez a technológiák jelenlegi állása mellett 

indokolt a képalapú FFR meghatározás határérték környéki értékei esetén), úgy az 

intracoronáriás nyomás ismeretében az egyszerű folyadékdinamikai összefüggések alapján 

a koronária áramlási rezervet (CFR) is meg tudjuk határozni. A módszert először a 

Budapesti Műszaki- és Gazdaságtudományi Egytemen Hidrodinamikai Tanszékével 

történő együttműködés keretében áramlásdinamikai modellezéssel teszteltük (Simplified 

coronary flow reserve calculations…12). Később a koszorúér-keringés teljes egészét 

jellemző programot fejleszttünk ki (The Holistic Coronary Physiology Display…13). 

Számításaink során az epicardiális ér egyedi nyomástartományában kialakuló patológiás 

turbulens áramlás mértékét is kvanitáljuk (flow separation index). Ezzel feltételezésünk 

szerint az FFR-nél is jobb prognosztikai paramétert kaphatunk az adott ér atherosclerotikus 

progresszójának előrejelzése szempontjábal. Az eljárásunk szabadalmaztatását a Debreceni 

Egyetem egy proof of concept pályázat keretében támogatta, így 2019-ben európai 

szabadalmi oltalmat jegyeztünk be14. Remélhetően ipari felhasználására is sor fog kerülni 

önálló image based FFR szoftverhez és/vagy kardiológiai röntgen készülékekhez való 

integrálással. A klinikai validálás invazív Doppler mérésekkel történt, amelyet a Journal of 
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Personalized Medice-ben publikáltunk 2022-ben (Pressure- and 3D-Derived Coronary 

Flow Reserve with Hydrostatic Pressure Correction…15). 

Vizsgálataink során nyilvánvalóvá vált, hogy a nyomás- és a 3D paramétereken alapuló 

pontos áramlási számításokhoz nélkülözhetetlen a nyomásmérő szenzor és a proximális 

nyomás mérésére szolgáló vezetőkatéter szintkülönbségéből adódó hidrosztatikai nyomás 

figyelembe vétele. Ugyanis, a hidrosztatikai nyomáskülönbség jelentősen befolyásolja az 

áramlási ellenállásból származó nyomásesés meghatározását. Ezért kidolgoztuk a 

hidrosztatikai nyomás korrekciójának egyszerű megoldását is, amit az International Journal 

of Cardiovascular Imaging-ben publikáltunk 2021-ban (The impact of hydrostatic pressure 

on the result of physiological measurements…)16. Ezt a közleményünket egy igen rangos 

szerzőgárda által jegyzett nemrégiben megjelent metanaalízis is idézi abban a 

vontakozásban, hogy a hidrosztatikai nyomás lehet a fő okozója a stentelést követően az 

egyes erekben mért különböző FFR értékeknek17. A hidrosztatikai nyomáshiba figyelembe 

vétele az intervenció előtti FFR mérésekor az eddig egységesen elfogadott 0,80 

küszöbértéket is megváltoztathatja18. 

 

1. Szakmai bevezetés 
1.1. A koszorúér betegség formái és kivizsgálása 

A szív- és érrendszeri betegségek az európai halálozások közel feléért felelősek, amelyek 

között döntő szerepet játszik a koszorúérbetegség. Az Európai Kardiológus Társaság (ESC) 

2019-es guideline-ja alapján a koszorúér artériák megbetegedése a klinikai megjelenés 

alapján akut (acute coronary syndrome: ACS) és krónikus formával jellemezhető (chronic 

coronary syndrome: CCS)19. 

A koronáriák megbetegedése progresszív folyamat, a plakkok lassú növekedése CCS-ben, 

vagy hirtelen megrepedése ACS-ben a koszorúérkeringés elégtelenségét eredményezi 

manifeszt szívizom iszkémia formájában. A hátterében álló koronária-betegség kimutatása 

és jellemzése fontos diagnosztikus feladat, mivel megfelelő kezelésével a beteg tünetei és 

prognózisa javíthatóak. 
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A betegség kivizsgálás előtti valószínűsége alapján, ha az obstruktív koszorúér betegség 

fennállása alacsonynak ígérkezik, akkor a betegség kizárására kiváló lehetőség a nem 

invazív koronária CT angiográfia. Közepes valószínűség esetén terheléses vizsgálat 

ajánlható lehetőleg képalkotó eljárással kombinálva. 

1.2. Invazív és non-invazív kardiológiai képalkotó technikák integrált értékelése 

Az integrált értékelést szolgáló algoritmusunk addigi eredményeit 2001-ben a Ph.D. 

disszertációmban foglaltam össze, majd 2009-ben habilitációs téziseimben a számítógépes 

program formájában (Holistic Coronary Care: HCC) is bevezetésre került módszer klinikai 

eredményeiről számoltam be. Kezdetben az akkori ajánlások szerinti 16 szegmentumra 

vonatkoztattam a koronária- és az izotóp poláris PM eredményeket. Elzáródott 

koszorúérághoz a koronarográfia alapján hozzárendelhető szegmentumok nyugalmi MIBI 

SPECT eredményeit PM-re vetítve analizáltam. Azt találtam, hogy a koronarogram alapján 

a 0,94 és 0,81 pozitív és negatív prediktív értékkel jelezhető elő a nyugalmi perfúziós 

defektus lokalizációja20. 

A Holistic Coronary Care program klinikai alkalmazását ST-elevációval járó akut 

miokardiális infarktusos betegek kezelési eredményességének a felmérésére is használtuk21 

(1. ábra A, B). 
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1/A ábra Koronária keringés típusok, koronária-fa szegmentumok, koronarográfiás lelet és 

poláris térkép a HCC programban 

A koronária keringés típusok (a) és a koronária-fa szegmentumok (b) láthatóak a HCC 

programban feltüntetve. A koronarogram és a poláris térkép mutatja a veszélyeztetett 

területeket PCI előtt és után (c, d). A színskála az érintett ér szűkületének megfelelően jelzi 

az ellátott balkamrai szegmentukokat. Az LAD proximális elzáródását fehér nyíllal jelöltük. 

Revaszkularizáció után az érben a keringés helyreáll, így a poláris térképen nem 

ábrázolódik veszélyeztetett terület (d). 

A falmozgás analízise egy 1-5 pontos skálán történt (1: a normokinetikus, 2: a 

hipokinetikus, 3: az akinetikus, 4: a diszkinetikus és 5: az anerurizmának megfelelő 

szegmentális pontérték). A poláris térképre színkódoltan kivetítve a falmozgásértékekek jól 

összevethetők a koronária perfúzió szempontjából veszélyetetettnek ítélt és az 

echokardiográfiával falmozgászavart mutató balkamrai szegmentumokkal.  
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1/B ábra Szegmentális falmozgászavar felvételkor (A) és a kontroll idején (B).  

A színkód a szegmentális falmozgást jelöli: 1 - normokinézis, 2 -hipokinézis, 3 - akinézis, 4 

- diszkinézis, 5 - aneurizma. A standard echokardiográfiás metszetek alapján a program öt 

akinetikus szegmentumot regisztált (A). A kontroll vizsgálaton négy szegmentum javult 

hipokinetikussá és a midszeptális régió normokinetikussá vált (B). A jobb oldali nyilak 

apikális akinézist mutatnak felvételkor és hipokinézist a kontroll vizsgálat során. 

(2Ch – csúcsi kétüregi metszet, 4Ch – csúcsi négyüregi metszet, LV- bal kamra, PLAX – 

paraszternális hossz- tengelyi metszet, PSAX – paraszternális rövidtengelyi metszet) 

 

A koronarogram alapján az individuális koronária-keringés típusát a 12 különböző típusból 

választottuk ki: RAO projekcióból az LAD hossza (a szívcsúcsig érő, a csúcson túlérő vagy 

a csúcs előtt véget érő) vizualizáltuk, LAO nézetből pedig az RCA/CX ellátási területének 

a határát azonosítottuk. Az utóbbi alapján a koszorúér-keringés dominanciájának négy 

variációját (úgymint: szuper jobb-, jobb-, kiegyenlített- vagy baldomináns keringés) 

különítettük el. A koronáriafát a módosított Syntax rendszer alapján 23 szegmensre 

osztottuk (2. ábra). A szűkület pontos helyének és mértékének (%-ban) megadásával a 

HCC program a poláris térképen színkódoltan tüntette fel a veszélyeztetettnek ítélt 

szegmentumokat (area at risk).  
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2. ábra A módosított Syntax szegmentáció 

 

Az integrált értékeléssel tanulmányunkban elsőként demonstráltuk humán populációban, 

hogy az infarktus kezdetétől számított első órákban az elzáródott koronária ellátási 

területéhez viszonyított falmozgászavar kiterjedtsége és súlyossága nem függ a klinikai 

tünetek kezdetétől (a koronária elzáródás időpontjától) a primer koronária intervencióig 

eltelt időtől. Hasonló anamnézissel érkezett betegek esetén a 2D echokardiográfiával 

detektált falmozgászavar jelentős eltéréseket mutatott. Valószínű, hogy a nagy individuális 

különbségeket egyéb tényezők, mint a kollaterális hálózat fejlettsége, vagy az érintett 

miokardium iszkémiás toleranciája határozzák meg. A revaszkularizációt követően a 

falmozgászavar javulását viszont nagyban befolyásolta az infarktus kezdetétől a 

beavatkozásig eltelt idő hossza. 

A későbbikben a standarddá váló 17 szegmentumos bal kamrai modellre tértünk át, és 

programunk új verzióját pathológiai anyagon is validáltuk22. 
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3. ábra A Holistic Coronary Care program interpretációjának összevetése pathológiai 

eredményekkel 

Felül a poláris térképre vetített balkamrai ellátási terültek és a patológiai vizsgálat során 

a speciálisan szeletelt balkamrai szegmentumok. A négy síkban történő szeletelést mutatunk 

be, amellyel vizsgálhatóak a standard 17 balkamrai szegmentumok. Alul a körbefutó 

koronária metszetében a csaknem teljes elzáródást nyíllal jelöljük.  

A jobb alsó panelen a bal kamra középsíkú kórbonctani metszetéből készült preparátumon 

a piros jelződrót a körbefutó ágban van, jól látható az ellátási területében kialakult 

infarktus. 

 

A korábbi vizsgálataimban a különböző képalkotó technikák integrált értékelése kifejleszett 

holistic coronary care program további változatát jól használhatónak találtam a jelen 

disszertációban bemutatott koronária fiziológiai mérések kezelésére is13. 

1.3. Invazív fiziológiai mérések a koszorúérben 

Ahogyan a Cardiológia Hungarica-ban közölt review-ban23 is leírtuk “a koszorúér 

intervenció klinikai bevezetésével egyidőben már 1977-ben felmerült az igény a koszorúér-

szűkület jelentőségének intracoronáriás nyomásméréssel történő meghatározására. Maga 

Andreas Grüntzig is felismerte, hogy az coronariaintervenció indikálásához és annak 

eredményének a felméréséhez hasznos lehet az intracoronariás nyomásmérés. Az akkori 

technikai lehetőségek a koszorúéren belül a szűkülettől disztális nyugalmi nyomás mérését 
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csak a ballonkatéter lumenén keresztül tették lehetővé24. Grüntzig már azzal is szembesült, 

hogy a nyugalmi nyomás mérése gyakran nem hordoz elég információt a szűkület 

jelentőségének a megítélésére.  

Az 1990-es években Nico Pijls és Bernard De Bruyne kidolgozták a frakcionált áramlási 

tartalék (frakcional flow reserve: FFR) koncepcióját, amely a szűkület hatására kialakuló 

hyperaemia alatti nyomásesés mérésén alapul25,26. A méréshez szükséges technikai 

feltételek megvalósítását követően a módszer a kétezres években nagy sikerrel terjedt a 

világon, és a DEFER27 és a FAME28,29,30,31 vizsgálatokat követően 2010-ben az Európai 

Kardiológus Társaságnak (ESC) a myocardialis revaszkularizációra vonatkozó ajánlásába 

is bekerült az eljárás32.” 

Nyilvánvalóvá vált, hogy a koszorúér-szűkületek funkcionális jelentőségének feltárása 

elengedhetetlen mind a tüneti, mind a prognosztikai következmények megítésére, és 

alapvető a koszorúér revaszkularizácia szükségességről szóló klinikai döntéshozatalban is. 

A koszorúér-angiográfiával ábrázolt anatómiai ábrázolás alapján ugyanis nem ítélhető 

meg pontosan a szűkületek keringésre gyakorolt hatása, különösen a köztes mértékű 

sztenozisok esetében33. A nyomásból származó frakconált áramlási tartalék (FFR) viszont 

egy pontos index, amely feltárja az egyes elváltozások ischaemiás potenciálját. A klinikai 

vizsgálatok bizonyították, hogy az FFR által vezérelt koszorúér-beavatkozások a felesleges 

revascularizációk kiküszöbölése által csökkentették a kedvezőtlen klinikai események 

számát is30,31. 

Az FFR koncepciója arra alapult, hogy a szűkületet követő nyomásesés arányos a szívizom 

számára bekövetkező perfúziós nyomás esésével, így ez az érték megmutatja, hogy 

maximális vazodilatáció (hyperaemia) alatt hányad részére csökken a véráramlás (ahhoz 

képest, mintha nem lenne szűkület). Ennek alapján az is előre megjósolható, hogy milyen 

mértékű áramlásfokozódás következik be a szűkület megszüntetésekor. Ez a prekoncepció 

azonban csak közelítéssel igaz, mivel az áramlási törvényszerűségeket figyelembe véve 

bizonyos nyomásveszteség az áramlás során mindig kialakul. Tehát az ép koszorúéren 

feltételezett 1,00 FFR normál érték elhanyagolja a Poiseuille törvény szerint mindig 

létrejövő áramlási nyomásveszteséget23. 
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Az FFR koncepciót korábban noninvazív iszkémiás paraméterekkel validálták. Kezdetben 

a terheléses EKG-val bizonyított egyértelmű iszkémiát a FFR<0,66 értékénél figyelték 

meg34. Perfúziós PET vizsgálattal viszont, azt találták, hogy a képalkotó eljárással 

kimutatható iszkémiára a 0,75 FFR határérték alatti értékek jellemzőek25. A továbbiakban 

a klinikai vizsgálatok indításakor pl. a DEFER studyban, szintén ez a 0,75 érték szerepelt, 

amely alapján biztonsággal halaszthatónak bizonyult az adott lézió intervenciója, 

amennyiben ezen határ fölötti értéket mértek27. Még később azonban ez az érték ─ amit ma 

is a revaszkularizáció indikációjának tekintünk ─ 0,80-ra emelkedett. A FAME 2 vizsgálat 

eredménye szerint, ha a 0,80 érték alatt nem történt meg a revaszkularizáció, úgy a 

kedvezőtlen elsődleges végpontok (halálozás, miokardiális infarktus és sürgős 

revaszkularizáció) két év elteltével több mint kétszer gyakrabban fordultak elő, mint a 

stenteléssel kezelt csoportban (19,5 vs 8,1%). A végpontokat a revaszkularizációs 

események dominálták30. 

Azonban a FAME 2 tanulmányban a küszöbérték feletti FFR értékkel rendelkező betegek 

szintén jelentős kockázatot mutattak kedvezőtlen kardiovaszkuláris eseményekre 

vonatkozóan: a regiszter ezen ágára került betegek 9%-ánál következett be kedvezőtlen 

elsődleges végpont és 7,8 %-ban a másodlagos végpontként szereplő nem sürgős 

revaszkularizáció a kétéves utánkövetési idő alatt. Másfelől a csökkent FFR értéket (<0,80) 

mutató, de gyógyszeres kezelésre randomizált betegek 52,6%-ánál nem következett be 

semmilyen esemény (59,4%-nál semmilyen revaszkularizáció sem történt). Ez alapján a 

0,80 FFR határérték csak kisebb, mint 50%-os szenzitivitással jelezte elő bármely 

nemkívánatos esemény bekövetkeztét23”. 

A jelenlegi ajánlások szerint előzetes terheléses próba nélkül is választhatjuk az invazív 

kivizsgálást, ha az obstruktív koszorúér betegség fennállásának preteszt valószínűsége 

magas. A koronarográfián látott szűkület jelentőségének megítélésére 50-90% közötti 

átmérőcsökkenés esetén indokolt, ilyenkor intrakoronáriás nyomásméréssel lehet 

meghatározni a non-invazív szűkület funkcionális következményét (FFR, iFR: instaneous 

flow ratio vagy RFR: resting full cycle ratio mérés), ha a non-invazív rendelkezésre álló 

adatok nem igazolják egyértelműen a lézió iszkémiát okozó tulajdonságát. Ha a 

nyomásmérés nem mutat jelentős epikardiális áramlási ellenállást, de a szívizom iszkémia 
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mégis valószínűnek tűnik, úgy szóba jöhet az invazív koronária áramlási rezerv (CFR: 

coronary flow reserve) meghatározás is, amit az új gudeline a korábbiaknál erősebben 

szinten ajánl megfontolásra (II/a)19. 

Az ajánlás a CFR invazív mérésére a termodilúciós módszert vagy a Doppler vezetődrótot 

említi, és javasolja a mikrovaszkuláris rezisztencia index (IMR: index of microcirculatory 

resistance) vagy a rezisztív rezerv arány (RRR: resistive reserve ratio) meghatározását is, 

elsősorban azokban az esetekben, ha az FFR mérés nem adott pozitív eredményt (>0,80). 

Bár az FFR mérés helyes kivitelezéséről több szakmai konszenzust is megjelentettek, 

amelyek részletesen tárgyalják a vizsgálat során elfordulható technikai buktatókat, azonban 

ezekben mégsem került kellő feltárásra, hogy a nyugalmi vagy hiperémiás disztális nyomást 

mérésekor, nem csak az áramlási nyomásveszteségből adódó nyomásesést mérjük, hanem 

hozzáadódott hidrosztatikai nyomás is. Ezzel tudjuk magyarázni, hogy bizonyos esetekben, 

a disztális nyomás a proximális nyomásnál magasabb is lehet (így a mért nyomásarány 

látszólag nagyobb, mint 1), ha a disztális szenzort több cm-rel a nyomásmérő szenzor 

szintje alá vezetjük az érben (pl. jelentősebb szűkület nélküli körbefutó ágon). 

Munkacsoportunk elsőként vette górcső alá, hogy az egyes koszorúérszegmentumokban 

milyen mértékű hidroszatikai nyomás várható, és azt hogyan lehetne korrigálni a 

fiziológiailag relevánsabb értékek számításához16. 

 

1.4. Non-invazív frakcionális áramlási tartalék (FFR) 

A non-invazív koszorúér CT-angiográfia (CCTA) alapján számítógépes folyadékdinamikai 

kalkulációkkal (CFD) becsülhető meg az FFR (FFRCT, HeartFlow FFRCT Analysis).  

A módszer a Navier-Stokes egyenletek numerikus megoldásával képes a feltételezett 

hiperémia alatti áramlás és a nyomás szimulálására. A részletes CFD elemzésre kezdetben 

szuper-számítógépeket használtak. A koronária 3D modellezés betegspecifikus 

peremfeltételek meghatározásával történt, dinamikus elasztancia modellt alkalmaztak 

bemeneti feltételként és a koronária mikrocirkuláció feltételezését a kimeneti oldalon. 
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Később egyszerűsített modellek használatával hagyományos számítógépek is alkalmassá 

váltak a szimulációk futtatására. Újabban gépi tanulás (machine learning) modellek is 

megjelentek, amelyek mesterséges intelligencia algoritmusokkal képesek a szűkületek 

súlyosságának a megítélésére többrétegű neurális hálózat (multilayer neural network 

architecture) segítségével35. 

Számos prospektív tanulmányt végeztek az FFRCT eredményeinek invazív FFR-rel mint 

arany standard referenciával történő összevetésére. A Diagnosis of Ischemia-Causing 

Stenoses Obtained Via Noninvasive Fractional Flow Reserve (DISCOVER-FLOW) 

tanulmány jó korrelációt talált az FFRCT és az invazív FFR között, és bizonyította az FFRCT 

magasabb diagnosztikai teljesítményét a hagyományos CCTA-hoz képest36. Hasonló 

eredményeket találtak a Determination of Fractional Flow Reserve by Anatomic Computed 

Tomographic Angiography (DeFACTO) tanulmányban37. 

Az Analysis of Coronary Blood Flow Using CT Angiography (HTNXT) tanulmányban 

magas minőségű CCTA-t végeztek béta-blokkolót és nitroglicerin adása mellett, és egy 

továbbfejlesztett FFRCT algoritmust használva jelentősen jobb diagnosztikus pontosságot 

értek el mind a betegszintű mind a léziónként számított invazív vizsgálathoz képest38. 

A Prospective LongitudinAl Trial of FFTCT: Outcome and Resource Impacts 

(PLATFORM) vizsgálatba prospektíven olyan 584 beteget vontak be, akiknél eredetileg 

invazív kivizsgálást terveztek. A randomizálás során fele részük került CCTA/FFRCT-t 

vizsgálatra, amelynek eredménye alapján az invazív vizsgálat ezen csoport 61%-ban 

halaszthatóvá vált. Mindkét csoportban egyformán alacsony klinikai eseményeket 

regisztráltak a 90 napos és az egyéves utánkövetés alatt39. 

Azt is kimutatták, hogy CCTA/FFRCT által irányított gondozás alacsonyabb költségekkel 

járt, míg az életminőség és a klinikai eredmények egyenértékűek voltak39. 

Végül az Assessing Diagnostic Value of Non-invasive FFRCT in Coronary CarE 

(ADVANCE) regiszter a nem invazív FFRCT diagnosztikai értékének felmérésére 5083 

beteget vizsgált, akiknél coronaria atherosclerosis volt azonosítható a hagyományos 

CCTA-n, hogy értékeljék az FFRCT-vel detektált funkcionálisan is jelentős szűkületek 
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klinikai jelentőségét. Azt találták, hogy revaszkularizáció és adverz események 

szignifikánsan gyakrabban fordultak elő az FFRCT ≤0,80 értékű betegekben, mint az FFRCT 

>0,80 esetén (kockázati arány [RR] 6,87; 95% CI: 5,59-8,45; p<0,001 és RR: 1,81; 95% 

CI: 0,96-3,43; p=0,06)40. 

A számítógépes tomográfiából származó FFR korlátai 

Az FFRCT off-site elemzése jelenleg is meglehetősen időigényes. Pontossága függ a CT 

felvétel minőségétől, leginkább csak új generációs CT-készülékek által készített felvételek 

használhatóak, amelyek nem mindig állnak rendelkezésre. Megfelelő értékelés csak 

artefaktumok (mozgási műtermék, intrakoronáriás stentek, pacemakerek, belső 

defibrillátorok, protetikus szívbillentyűk, súlyos koronária kalcifikáció, atriális 

ritmuszavarok vagy gyakori kamrai ektopikus ütések) hiányában lehetséges. 

Ma még csak korlátozott információ áll rendelkezésre arról, hogy az FFRCT 

költséghatékony-e41. 

 

2. Célkitűzések 

2.1. A háromdimenzisós (3D) koronária-rekonstrukció eredményeinek összevetése  

az invazív FFR értékkel 

Tekintve, hogy a számos megfigyelés szerint a hagyományos koszorúérfestéssel 

megállapított szűkületek csak laza összefüggést mutatnak az intrakoronáriás 

nyomásméressel meghatározott FFR értékkel, azt feltételeztük, hogy a 3D rekonstrukció 

segítségével javítható a funkcionális következmény előrejelzésének lehetősége. Ezért 

megvizsgáltuk, hogy milyen korreláció van az FFR és a több nézetből készült 

koszorúérfestésből 3D-ben mért átmérőszükület és plakkvolumen valamint a 

koszorúérfestés hagyományos értékelésével kapott értékek vonatkozásában. 

2.2. Áramlásdinamikai modellezés az intermedier mértékben beszűkült koszorúerek 

frakcionális áramlási tartalékénak (FFR) a kiszámítására 3D kvantitatív koszorúér-

angiográfia és TIMI frame count alapján 
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Célunk egy új megközelítés bemutatása volt a 3- dimenziós (3D) kvantitatív koszorúér 

angiográfia (3D QCA) és a TIMI (Thrombolysis In Myocar dial Infarction) frame-szám 

alapján az FFR gyors kiszámításához koszorúér-betegségben szenvedő betegeknél. A 

kiszámított frakcionális áramlási tartalék (FFRQCA) pontosságát intermedier mértékű 

koszorúér-szűkületben szenvedő betegeknél vizsgáltuk, referencia standardként pressure 

wire alapú FFR eredmények összevetésével. 

A folyadékdinamikai számításokat (computational fluid dynamics: CFD) a Navier Stokes 

egyenletrendszer megoldására a koszorúérben kialukó nyomásesés kiszámításához az 

ANSYS programmal végeztük. 

2.3. Az FFR képalapú számítása egyszerű folyadékáramlási egyenletekkel a 3D 

koronária-angiográfia rekonstrukciós adataiból 

2.3.1. Ebben a tanulmányban azt a célt tűztük ki, hogy a korábbi speciális szoftvert igénylő 

eljárásokkal szemben, egy egyszerű, így széles körben alkalmazható modellt dolgozzunk 

ki, amellyel megbecsülhetjük a vizsgált koszorúér-szűkületen maximális vazodilatáció alatt 

kialakuló nyomásesést (FFR calculated by a simple method: FFRsim).  

2.3.2. A kevésbé invazív módszert invazív nyomásmérő dróttal történő intrakoronáriás FFR 

méréssekkel kívántuk validálni. 

2.3.3. A fenti modell alkalmazásával kalkulált FFRsim diagnosztikus pontosságát 

összehasonlítottuk a korábbi közleményekben javasolt vazodilatáció alkalmazása nélkül, 

adatbázis alapján extrapolált FFR értékekkel. 

2.4. A hidrosztatikus nyomás hatásának vizsgálata az intrakoronáriás 

nyomásmérésből származó fiziológiai eredményekre a különböző koszorúér-

szegmensekben 

Vizsgálatunk célja az volt, hogy meghatározzuk, hogy milyen mértékű hidrosztatikai 

nyomással számolhatunk a különböző koszorúér-szegmentumokban, és az milyen hatással 

lehet a mért hiperémiás (FFR) és non-hiperémiás (Pd/Pa) intrakoronáriás fiziológiai 

paraméterekre. 
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Azt is kitűztük, hogy az egyéni keringéstípusokra adaptáljuk az egyes korszorúér-

szegmentumok magasságkülönbségét az intrakoronáriás fiziológiai méréseknél 

referenciapontként szereplő bal vagy jobb koszorúér eredéséhez képest. 

2.5. Nyomás- és 3D-alapú koszorúér áramlási tartalék (CFRp-3D) meghatározása 

hidrosztatikus nyomáskorrekcióval és az eredmények összehasonlítása intrakoronáris 

Doppler mérésekkel 

Abból kiindulva, hogy az FFR vizsgálat mellett a koszorúér áramlási tartalék (CFR) 

kombinált értékelésével azonosítani lehet az epikardiális erek csökkent konduktanciájából 

és/vagy a mikrovaszkulatúra fokozott rezisztenciájából eredő az ischaemiát, komplex 

fiziológiai értékelést tűztük ki célul. Az FFR mérés kapcsán 3D koszorúér angiográfiás 

paraméterek és intrakoronáris nyomás adatok alapján számított CFR és a rezisztív rezerv 

arány (RRR: resistive reserve ratio) meghatározást fejlesztettünk ki. (A számításainkhoz 

csak a rutin FFR mérés adatai és a koszorúérfestés 3D rekontrukcióból nyerhető anatómiai 

paramétereket használtuk, így nem volt szükség további olyan invazív eljárásra, mint a 

termodilúciós görbe felvétele vagy az intrakoronáriás Doppler sebesség mérés.)  

A kidolgozott új módszert a gold standardnak tartott Doppler mérésekkel hasonlítottuk 

össze. 

2.6. A koszorúér-fiziológia holisztikus megjelenítése és az áramlási szeparációs index 

számítása érspecifikus áramlástartományban 

2.6.1. A koszorúérléziók funkcionális következményének komprehenzív fiziológiai 

ábrázolása 

Célunk a koszorúérléziók funkcionális következményének olyan komprehenzív fiziológiai 

ábrázolása volt, amely az invazív 3D angiográfiás rekonstrukció és intrakoronáriás 

nyomásmérés alapján az egyedi érspecifikus (nyugalmi-vazodilatációs) 

áramlástartományban mutatja be az áramlás-nyomás relációt. A ”holistic display”-t a 

szűkület és a disztális vazoreaktivitás együttes hatása alapján kialakuló nyugalmi- és 

vazodilatációs nyomásarány (Pd/Pa, FFR) valamint az individuális koszorúér áramlási 

rezerv (CFR) szemléltetésére terveztük.  

2.6.2. Az áramlás-szétválási index (Flow Separation index: FSi) számítása 
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A holisztikus értékelés során kalkulált áramlás-nyomás görbéből az adott lézióhoz tartozó 

áramlás-szétválási indexet (Flow Separation index: FSi) is meg akartuk határozni, mivel ez 

az érték szoros kapcsolatban lehet az alacsony és oszcilláló nyírófeszültséggel kapcsolatos 

patológiás turbulens áramlással, amely fontos szerepet játszik az ateroszklerotikus 

progresszióban. 

További célunk volt az FSi-nek, mint új potenciális prognosztikai indexnek, a már jól ismert 

a prognosztikai jelentőségű FFR-rel és CFR-rel való összefüggéseinek a feltárása. 

 

3. Módszerek 

3.1. Vizsgálati elrendezések, vizsgált betegpopulációk 

3.1.1. A ”3D koronária-rekonstrukció koronária-rekonstrukció eredmények összefüggése 

az invazív FFR értékkel” vizsgálatban 

22 stabil anginás beteget vettünk be vizsgálatunkba (7 nő, 15 férfi, életkor 61±9,73 év). 

Hypertonia 13%-ban, diabetes mellitus 56%-ban és hypercholeterinemia 69%-ban volt 

jelen az anamnézisben. Három betegnek volt korábban myocardiális infarktusa, de ezeknél 

echocardiográfiával és/vagy terheléses szcintigráfiával kizártuk, hogy a jelenleg vizsgált 

lézió az infarktust okozó éren lett volna. Sikeres 3D-rekonstrukciót 23 coronaria ágon 

végeztünk (14 LAD, 4 CX és 5 RCA). Az FFR-t ugyanezen ereken a koronarográfiával 

együlésben mértük. 

3.1.2. A CFD áramlásdinamikai modellezés (FFRQCA) kapcsán vizsgált betegek  

Azok a betegek voltak alkalmasak a bevalásztásra, akik koszorúér-angiográfián és FFR-

értékelésen estek át, és hiperémia alatti kontrasztbefecskendezést is rögzítettek náluk. 

Három kórház (Jósa András Oktatókórház, Nyíregyháza, Magyarország; Guangdong 

Általános Kórház, Kanton, Kína; és a TEDA Nemzetközi Szív- és Érrendszeri Kórház, 

Tianjin, Kína) retrospektív adatokat szolgáltatott a poszt-hoc elemzéshez. A teljes 

adatelemzés után egy, a mindennapi gyakorlatban igen nagy tapasztalatot szerzett FFR 

mérest végző kórház (OLV Kórház, Aalst, Belgium), prospektív méréssorozatot hajtott 
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végre. A vizsgálatot a részt vevő kórházak helyi etikai bizottságai hagyták jóvá, és a betegek 

minden esetben írásbeli beleegyező nyilatkozatot adtak. 

A poszt-hoc elemzésbe egymást követő betegeket vettünk be, akik 2011. október 1. és 2013. 

június 15. között diagnosztikai angiográfián estek át, és olyan FFR-vizsgálatot is végeztek 

náluk, amely megfelelt a következő kritériumoknak:  

1) az FFR-t a főbb epikardiális koszorúér-artériák de novo intermedier léziójának 

megítésére mérték (vizuális becsléssel 40%–70% átmérőjű szűkületeknél);  

2) nem volt koszorúér-bypass graft a vizsgált éren;  

3) a diagnosztikai angiográfia során nem volt gyanú ostiális bal főtörzs-szűkületre; 

4) rendelkezésre állt 2 jó minőségű angiográfis felvétel a szűkület megítésésére egymáshoz 

legalább 25 fok különbséggel;  

5) angiográfiás felvételek előtt a betegek kaptak nitroglicerint; és 

6) legalább 1 angiográfiás vetületet rögzítettek a hiperémia során.  

A betegeket a következő okok bármelyike miatt zárták ki a tanulmányból:  

1) a vizsgált ér megítélését jelentős oldalág átfedés nehezítette, vagy a vizsgált ér túlzott 

rövidülése volt kimutatható a rendelkezésre álló vetületekből;  

2) a hiperemiás felvétel képminősége nem volt megfelelő a képkockák számának 

értékeléséhez; és  

3) ha a vezetőkatéteren rögzített átlag (proximális) nyomást vagy a vér hematokrit értékét 

nem dokumentálták. 

68 betegnél 77 ér (49 bal elülső leszálló artéria, 13 bal circumflex artéria, 13 jobb koszorúér, 

2 diagonális ág) került elemzésre. 33 érben (42,9%) intrakoronárisan adtak adenozint az 

FFR méréséhez, a fennmaradó 44 érben pedig intravénás adagolást alkalmaztak (57,1%). 

46 esetben (59,7%) a vizsgált koszorúér-erek jelentős elágazást is mutattak. Az átlagos 

százalékos diaméter sztenózis (DS%) 46,6 ± 7,3% volt, a minimális lumenátmérő (MLD) 
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1,51 ± 0,35 mm; és az FFR-t 0,82 ± 0,11 (medián: 0,84 [IQR: 0,78-0,89 mm]) mérték. 

Kóros FFR<0,8 értéket 23 érben (29,9%) találtak. 

3.1.3. Az FFR egyszerű folyadékáramlási egyenletekkel történő számítása (FFRsim) során 

vizsgált betegek 

64 határérték súlyosságú koszorúér-szűkülettel rendelkező, érdemi kollaterális keringést 

nem mutatató beteg adatait elemeztük retrospektív módon az általunk korábban 4 

magyarországi centrummal együttműködésben elindított FÁRAO-vizsgálat adatbázisának 

felhasználásával42. 

A bevont betegek szívkatéteres vizsgálatának javallata stabil angina pectoris volt, s az 

elvégzett koronarográfia során határéték-mértékű (40-70%) szűkületet igazoltak egy, vagy 

több 2 mm-nél nagyobb átmérőjű epikardiális koszorúéren. Bypass graftok, krónikus teljes 

elzáródások (CTO), bifurkációs léziók, eredési szájadékokat érintő szűkületek, valamint 

főtörzsbetegség esetén a betegeket kizártuk az elemzésből. (1. táblázat) 

 

1.táblázat: A vizsgálatba bevont betegek klinikai jellemzői 
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A vizsgálat további szakaszához, ahol a hiperémiás TIMI frame count jelentőségét 

vizsgáltuk, a fenti 64 betegből 50 esetben állt rendelkezésre minden olyan képi 

dokumentáció, amely alapján lehetséges volt a nyugalmi frame count-ból és a feltételezett 

fix áramlási sebességból kalkulált eredmények összevetésére. 

 

3.1.4. ”A hidrosztatikus nyomás hatása az intrakoronáriás nyomásmérésből származó 

fiziológiai eredményekre” című tanulmány 

A vizsgálat egyközpontú, retrospektív elrendezésű volt. A Szabolcs-Szatmár-Bereg 

Megyei Kórházak és Egyetemi Oktatókórház, Jósa András Megyei Kórház, Kardiológiai 

osztályának hemodinamikai laboratóriumában 2016. december és 2019. május között 

közepes súlyosságú koszorúér-szűkület (50-90%-os átmérő csökkenés) értékelése céljából 

intrakoronáriás nyomásmérésen átesett betegek felvételeit elemeztünk 2 és 3 dimenziós 

módszerekkel.  

37 beteg 41 léziója került beválasztásra a vizsgálatba. A léziók eloszlása a következők 

szerint alakult: 3 proximális, 18 mediális és 6 disztális LAD, 1 proximális és 5 disztális CX, 

2 középső és 6 disztális RCA. Általános rizikótényezőként vizsgáltuk a magasvérnyomást, 

diszlipidémiát, cukorbetegséget, a betegek életkorát, magasságát, testsúlyát, valamint az 

utóbbi kettőből számított testfelszín területet (BSA: budy surface area), továbbá az 

echokardiográfiás paraméterek közül az ejekciós frakciót (EF) és a balkamrai vég-

diasztolés átmérőt (LVEDD: left ventricular end-diastolic diameter) (2. táblázat). Az 

invazív fiziológiai mérések eredményei, a vizsgált ér jellemzői (a lézió legkisebb átmérője 

(MLD: minumum lumen diameter), átmérőcsökkenés százalékos értéke az MLD szintjében 

(DS: diameter stenosis)), valamint a teljes beteganyag mért nyugalmi Pd/Pa és FFR értékei 

egyaránt az 2. táblázatban kerültek feltüntetésre.   

A 41 koszorúér elemzését 3D rekonstrukcióval a katétervég és a nyomásmérő szenzor 

közötti magasságkülönbség meghatározásával is vizsgáltuk. Ennek értékét arra használtuk, 

hogy meghatározzuk a hidrosztatikai nyomás hatását a mért nyugalmi Pd/Pa, illetve FFR 

nyomásarányokra. 3D módszerrel a hidrosztatikai nyomás számítása laterális projekció 

hiányában is elvégezhető volt. Következő lépésként megvizsgáltuk az összefüggést a 3D 

modellből és a laterális projekcióból készült 2D angiográfiás felvételből történő 
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magasságszámítás közötti korrelációt. A továbbiakban meghatároztuk a katétervég és a 

módosított Syntax nomenclatura szerinti tíz koszorúér-szegmentum közötti 

magasságkülönbséget a 37 beteg laterális nézetből készült 2D angiográfiás felvételeinek 

segítségével. Tekintettel arra, hogy a katétervég és a kérdéses szegmentum disztális pontja 

közötti magasságkülönbség meghatározáshoz bizonyos laterális felvételek nem voltak 

alkalmasak, összesen 305 szegmentum magasságkülönbségét tudtuk meghatározni a 2D 

módszerrel.  

 

 

2. táblázat Beteg- és léziókarakterisztika 

A szignifikanciaszintet p<0,05 értéknél határoztuk meg, és jelöltük félkövér kiemeléssel. 
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BSA: testfelület (body surface area); DS %: az átmérőcsökkenés százalékos mértéke a 

MLD szintjében; EF: ejekciós frakció (ejection fraction); FFR: frakcionált áramlási rezerv 

(fractional flow reserve); LVEDD: bal kamrai vég-diasztolés átmérő (left ventricular end-

diastolic diameter); MLD: a lézió legkisebb átmérője (minumum lumen diameter); 

nyugalmi Pd/Pa: a disztális- és az aortanyomás aránya nyugalomban; SD: standard 

deviáció. 

*Mann–Whitney tesztet végeztünk azoknál a folyamatos változóknál, melyek nem 

mutattak normáleloszlást 

**Chi-squared tesztet végeztünk a kategorikus változóknál 

 

3.1.5. A nyomás - és 3D-alapú CFR Dopplerrel történő összehasonlítása során vizsgált 

beteganyag 

A vizsgálatba 2018. okt. 1 és 2020. dec. 31 között 20 beteg került bevonásra. 3 beteg 

Debrecenben és 17 Nyíregyházán lett vizsgálva. 20 betegnél végeztünk klinikai indikáció 

alapján invazív FFR mérést, amelyet a beteg előzetes beleegyezése alapján szimultán 

invazív Doppler CFR méréssel egészítettünk ki kombinált szenzorral ellátott vezetődrót 

(Combowire) alkalmazásával. Három esetben a Doppler jel minősége nem volt megfelelő 

a számításhoz, további egy esetben pedig a vizsgálat végén több mint 2 mmHg eltérés volt 

észlelhető, és a megismételt mérés sem sikerült. Ezért tizenhat közepes mértékű epicardiális 

koszorúér szűkületet mutató beteg (14 férfi, 2 nő) mérési eredményei maradtak a 

tanulmányban.  

A vizsgálatba bevont betegek legfőbb demográfiai adatait, valamint CV társbetegségeit a 

3. táblázatban részleteztem. 

Paraméter Átlag érték 

Demográfia  

Élektor év (±SD) 59.56 ± 7.02 

Férfi n (%) 14 (87.50) 
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CV társbetegség  

Hipertónia n (%) 13 (81.25) 

Diabetes mellitus n (%) 8 (50.00) 

Dyslipidemia n (%) 9 (56.25) 

PAD n (%) 2 (12.50) 

Kardiológiai betegség  

ISZB n (%) 16 (100.00) 

Korábbi stent implantáció 10 (62.50) 

3. táblázat A vizsgálatba bevont betegek demográfiai adatai és társbetegségei 

SD: standard deviáció; n: betegszám; CV: kardiovaszkuláris; PAD: perifériás 

verőérbetegség; ISZB: iszkémiás szívbetegség. 

 

A nyomásadatokból és a 3D rekonstrukciós geometriai eredményekből számított CFR 

értékek összehasonlítására ezen16 beteg 19 nyomás- és Doppler mérése volt alkalmas (3 

esetben a stentelés utáni méréseket is elemeztük). Az invazív áramlásmérésből származó 

Doppler eredményeket összevetettük az új módszerünkkel számított értékekkel. 

Vizsgálatainkat a Helsinki Deklaráció szellemében végeztük. A vizsgálatokban a betegek 

a kórállapotnak megfelelő, irányelv szerinti, standard betegellátást kaptak, az adatok 

későbbi tudományos feldolgozása nem befolyásolta a betegek kórházi kezelését. 

3.1.6. A ”Holisztikus koszorúér-fiziológiai megjelenítés és az áramlási szeparációs index 

számítása…” című vizsgálat 

A holisztikus koronária fiziológiai elemzés az előző tanulmány mérési eredményei alapján 

készült. Az intrakoronáriás nyomásértékekből és a vizsgált koszorúér 3D 

rekonstrukciójából kalkulált áramlási szeparációs index összefüggését vizsgáltuk az FFR 

és CFR értékek viszonylatában.  

3.2. Koronária angiográfia és az FFR mérés 
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A beleegyező nyilatkozat aláírása után az invazív vizsgálatot helyi érzéstelenítésben 

végeztük el a radialis vagy a femoralis arteria felől. Az érbe helyezett 6 French átmérőjű 

hüvelyen (sheath) keresztül diagnosztikus katéter(eke)t vezettünk a jobb illetve bal 

coronaria ostiumába. Általában 5ml alacsony vagy izoozmolaritású kontrasztanyagot 

(iopamidol [Scanlux] vagy iodixanol [Visipaque]) adtunk be 3 ml/sec sebességgel az 

ACIST ™ injekciós rendszer (BBraun) alkalmazásával. Ezalatt a röntgenfelvételeket az 

AXIOM-Artis, (Siemens, Malvern, Pennsylvania) Siemens készülékekkel 15 vagy 30 

frame/sec sebességgel rögzítettük. (A nemzetközi tanulmányunkban Innova, GE 

Healthcare, Chalfont, Buckinhamshire, Egyesült Királyság; AlluraXper, Philips 

Heathcare, Best, Hollandia; INTEGRIS, Allura, Philips röntgen készülékek is 

szerepeltek). A bal koszorúeret legalább 3, a jobbat legalább 2 szokásos felvételi 

projekciókból vettük fel. A hidrosztatikai nyomáskülönbség meghatározásához a leterális 

irányú (Lat 90⁰) felvételeket használtuk. 

Ha a látott szívkoszorúér-szűkület a vizuális értékelés során intermedier mértékű diaméter 

sztenózisnak felt meg, akkor FFR mérést végeztünk (Radi Analyzer / St. Jude Medical - 

Certus™/ PressureWireX™). A sheath-be vagy a vezetőkatéterbe 5000 U heparin beadását 

követően a koronária spasmus kizárása érdekében 100-200 µg intrakoronáriás (ic.) gliceril-

trinitrátot adtunk (GTN), majd a vezetőkatéterből folyadékkal telt rendszerben mért 

aortanyomást ekvalizáltuk a katéter végénél a pressure wire-rel piezoelektromos elven 

detektált nyomással. 

Ezt követően a nyomásmérő drótot átvezettük a vizsgálni kívánt szűkületen, és rögzítettük 

a nyugalmi nyomásgörbéket, amiből a disztális/ proximális (aorta) középnyomások aránya 

(Pd/Pa) került meghatározásra. 150-200 µg adenozint adtunk intrakoronáriásan (vagy 

megvártuk a 140mg/ttkg/perc intravénás adenozin steady state állapotát), majd a 

nyomásmérő szenzor maximális hiperémia során elfoglalt pozíciójának dokumentálására 

angiográfiát végeztünk. Ezeket a képkockákat felhasználtuk a későbbiekben a 

koszorúérben történő hiperémiás véráramlás sebességének kiszámításához is. A méréseket 

minden esetben a szűkület alatt legalább 2 cm-re pozícionált szenzorállás mellett végeztük 

el. Az FFR a maximális vazodilatáció alatti Pd/Pa arányként került meghatározásra (4. 

ábra). Az FFR mérés végén annak kizárására, hogy a digitalis nyomásjel nem szenvedett 

               koszegi_225_24



32  

eltolódást (drift), a nyomásmérő-drót szenzorát visszahúztuk a vezetőkatéter végéhez, és itt 

ellenőriztük az aortanyomásásal való egybeesét. 

4. ábra Az intracoronariás (ic.) adenozin, majd fiziológiás NaCl öblítés és kontraszt 

injekció adása során rögzített nyomásgörbék. 

Két perccel az ic. nitrát és sóoldat bemosás után, a nyugalmi nyomásgörbét rögzítettük. 

Ezután 150-200 μg ic-adenozint adtunk be, amelyet a kontraszt injekcióval egészítettünk ki, 

abból a célból, hogy angiográfiásan a hiperémia alatt is dokumentáljuk a nyomásérzékelő 

szenzor pontos helyzetét a mérés során. Ezeket a képeket a koszorúér-áramlási sebesség 

kiszámításához is felhasználtuk a képkockaszám (frame count) meghatározásával (amíg a 

kontrasztanyag el nem érte a szenzort). A vizsgálat során a disztális és proximális 

nyomásgörbék alapján a szívciklus alatti átlagnyomások arányából a szoftver megadta a 

hiperémia alatti FFR-t (FFRmeas-t). 

Ha az FFR-érték ≤0,80-nak adódott, a koszorúér-szűkületet hemodinamikailag 

szignifikánsnak tekintettük, és a szakmai irányelveknek megfelelően perkután koronária-

intervenciót hajtottunk végre. 
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3.3. Háromdimenziós (3D) rekonstrukció 

A 3D rekonstrukciókat dedikált szoftverekkel végeztük. 

A plakkvolumen és FFR összehasonlító tanulmányunkban a Jósa András Oktatókórház 

III. Belgyógyászati Osztályának Invazív Kardiológiai Laboratóriumában még a 

SIEMENS AXIOM ARTIS készülékhez kapcsolt munkaállomás IC3D szoftvercsomagját 

használtuk a 3D-rekonstrukció elvégzésére (5/A. ábra). Az így kapott térben forgatható 

látványos színes képek azonban a további feldolgozásra nem voltak igazán alkalmasak a 

kutatásaink szempontjából, mert a kapott eredmények nem voltak könnyen exportálhatóak 

a beépített “zárt” szoftverből. 2012-ben a Debreceni Kardiológiai Klinika beszerezte a 

Medis cég “vendorfüggetlen” rekonstrukciós programját (QAngio XA 3D research edition 

1.0, Medis Special BV, Leiden, the Netherlands), amely egy külön számítógépen futott, 

és bárhonnan származó koronarogáfiák DICOM felvételeinek rekonstrukciójára és 

elemzésére is alkalmas volt. A feldolgozásból mérhető paraméterek és maga a 3D 

formátumú (.vtk) rekonstrukció könnyen exportálhatóak voltak további feldolgozásra. Így 

egyes kutatásaink során a rekonstrukciós képeket a folyadékáramlást modellező (CFD: 

computational fluid dynamics) ANSYS programba is tudtuk exportálni. (A Medis cég 

programozójával Sengxian Tu-val kialakított szoros kapcsolatunk kapcsán az általunk 

használt verzióba implementálta a 3D ív-húr arányt kvantitáló modult is, amelyet a stent-

ér interakció vizsgálatára5 valamint az inrakoronáriás nyomésmérő szenzor és a referencia-

nyomás mérésére szolgáló katétervég poziciójának magasságkülönbség 3D módszerrel 

meghatározott számításánál is használtunk a hidrosztatikia nyomás meghatározásához 

(5/B. ábra). 
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A       

  

B 

 

5. ábra 3D rekonstrukció a Siemens készülék (A) és a MEDIS szoftverével (B)  

A: a Siemens Axiom Artis készülékbe integrált IC3D programmal végzett 3D 

rekonstrukció egy LAD szűkületről két projekció alapján, és a 3D adatok kvantitációja: a 

keresztmetszeti terület százalékos szűkülete (AS), a plakk-térfogat (PV) és a minimal luen 

area (MLA)  

B: a QAngio XA 3D Research Edition 1.0 (Medis) program rekonstrukciója által kiszámított 

exportálható 3D paraméterek (pl. a szűkület hossza mm-ben, a diameter szűkület %-a, a proximalis 

és disztális referenciaszakaszok átmérői mm-ben) 
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Törekednünk kellett a koszorúérfestés során a szűkületet legjobban jellemző képfelvételek 

készítésére, hiszen csak a legreprezentatívabb képkockákból sikerülhet a szűkületeket még 

jobban jellemző 3D-képek készítése. A Siemens IC3D-rendszerben legalább 25%-os 

projekciós szögeltéréssel, két vagy három EKG-kapuzott végdiasztolés képet használtunk 

fel a coronaria lézió 3D rekosntrukciójára, míg a Medis program csak két reperezentatív 

projekciót vett alapul. Fontos, hogy ezek a képkockák a szívciklus ugyanazon fázisából 

származzanak, amikor a koronáriák mozgása minimális ugyanakkor jól kitöltöttek 

kontrasztanyaggal. Mi ebből a szempotból általában végdiasztolés képkockákat 

választottuk az EKG-trace R hulláma alapján. 

A 3D rekonstrukció készítéséhez ajánlott elkerülni a vizsgálóasztal mozgatását, és azonos 

nagyítást (látómezőt) alkalmazni a megfelelő szögtávolságban felvett projekciókra. 

A 3D mérések abszolút mértékegységekben való meghatározásához kalibrálásra van 

szükség. Ezt a program automatikusan is le tudja végezni a DICOM headerben tárolt 

röntgenfelvételi adatok (sugárforrás-képerősítő távolság, nagyítás és asztalmagasság) 

alapján (automatikus kalibrálás) vagy az ismert átmérőjű katéter megrajzolásából nyerhető 

pixelszám szerint (katéter kalibráció). 

Az egér használatával jelöltük ki a rekonstruálandó érszakasz határait: proximalisan az ér 

eredésénél, disztálisan a nyomásmérő szenzor poziciójában. A legnagyobb szűkület 

helyén egy további pontot adunk meg. Ezek alapján a program az ér  középvonalára 

merőleges denzitásprofilok alapján végzett kontúrdetekcióval automatikusan 

szegmentálta a kijelölt érszakaszt. 

Az adott érszakasz identikus pontjainak megfelelőségét a térben őket összekötő epipoláris 

vonalak segítségével értékelhetjük. A Medis program ezek alapján arra is képes, hogy 

korrigálja az középponteltolódást, ha az izocenter eltérő a két felvétel esetében (offset 

correction).  

A kétirányű felvételekból kiválasztott képkockákon elvégzett szegmentációt követően– 

amennyiben elégedettek vagyunk a számítógép által megrajzolt érfalkövetés 

eredményével – a szoftver elvégzi a 3D-rekonstrukciót. A vizsgált érszakaszt az adott 

koszorúér eredésétől kezdve a nyomásmérő szenzor szintjéig rekonstruáltuk.  

A hemodinamikai számításához az így kapott pontos adatokat használtuk (5/B ábra bal 
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oldala). 

3.4. A kontrasztáramlási sebesség mérése 3D rekonstrukció és TIMI frame count 

meghatározása alapján 

A térfogatáramlás (Q) kiszámításához az átlagos áramlási sebességet vettük alapul. A 

kontrasztanyaggal kevert vér áramlási sebességét azonosnak tekintettük a szűkülettől 

proximálisan és disztálisan mind a bazális (nyugalmi) állapotban mind a maximális 

vazodilatáció idején. A sebességet a kontrasztanyag által megtett út és annak megtételéig 

szükséges idő alapján határoztuk meg. A sebesség pontos számításához szükséges „út” (s) 

definiálásához a nyomásszenzor helyzetét használtuk disztális referencia végpontként, 

míg a proximális referencia pont az ér eredési szintje volt. Az érszakasz pontos hosszát 

3D rekonstrukció segítségével határoztuk meg. Az adott út megtételéhez szükséges időt 

(t) a képfelvételi sebesség (15 v. 30 képkocka / sec) és a TIMI képkockák száma alapján 

számítottuk ki (6. ábra) 

 

t = TIMI képszám * 1/15 v. 30 (sec) 
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6. ábra A TIMI képszám alapján kalkulált áramlási idő  

 

Az átlagos áramlási sebességet (v) a 3D rekonstrukcióból meghatározott távolság (L: 

length) és a kontrasztanyaggal kevert vér ezen távolság megtételéhez szükséges idő (t) 

hányadosaként számoltuk ki: v = L / t. 

A kontrasztanyagot (általában 5ml-t) az AcistTM kontrasztpumpa segítségével 3 ml / sec 

sebességgel adtuk be. 

  

3.5. Áramlásdinamikai számítások (computational fluid dynamics: CFD) az ANSYS 

programmal 

Az FFR CFD-vel történő kiszámításához az invazív angiográfia 3D-ben rekonstruált 

anatómiai modelljére és a hemodinamikai peremfeltételek (boundary conditions) 

megadására volt szükség. Az utóbbihoz a TIMI képkockaszámból számított hiperémiás 

áramlási sebesség szolgáltatta a kiindulást. Amikor bifurkációkat rekonstruáltunk, a 
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referenciát, vagyis a számítógép által extrapolált normál lument a főágon az elágazódás 

előtt határoztuk meg a két disztális végág áramláseloszlásának a generálásához. Ehhez a 

főág egyharmadánál nagyobb átmérőjű és jelentős átfedés nélküli nagyobb oldalágakat is 

a rekonstruáltuk a 3D feldogozás során.  

A CFD számítások a leideni egyetem központi laboratóriumában (ClinFact, Leiden, 

Hollandia) végezték a multicentrikus vizsgálatban. A rekonstruált geometriákat ICEM 

(14.0 verzió, ANSYS Inc., Canonsburg, Pennsylvania) segítségével diszkretizálták 

tetraéderes cellákkal (hálózás). A Navier-Stokes egyenleteket minden cellában 

megvalósították, és a nemlineáris parciális differenciálegyenleteket egyszerre oldották 

meg a FLUENT program segítségével (14.0-s verzió, ANSYS Inc.). A vért 

összenyomhatatlan newtoni folyadékként modellezték. A vér sűrűségét és viszkozitását az 

egyes betegek hematokrit értékének felhasználásával nyerték.  

Az átlagos hiperémiás térfogatáramot úgy kaptuk meg, hogy a rekonstruált koszorúérfa 

lumentérfogatát elosztottuk a kontrasztanyag átlagos tranzit idejével, amit a fentiek szerint 

a TIMI frame countból számítottunk ki. 

Az átlagos hiperémiás térfogatáramot és az átlagos nyomást a vezetőkatéter végén a 

bemeneten, míg a kiáramlási (teljesen kifejlett áramlási) állapotot a kimeneteknél 

alkalmazták. Véges térfogatú megközelítéssel (finitive elemet analysis: FEA) az elemek 

mérete 0,02 mm és 0,2 mm között változott, automatikusan alkalmazkodva a lokális 

anatómia összetettségéhez. A szimuláció után az FFRQCA-t a kimeneten számolt 

szívciklusra átlagolt nyomás és a bemeneti átlagos nyomás hányadosa adta meg. 

Elágazódás esetén meg kellett határozni az főág áramlási eloszlását az elágazódó két 

leányágba. A referenciaátmérőt és a bifurkációs szögeket használták az áramlási eloszlás 

automatikus meghatározására: a modell szerint több vér áramlott abba a végágba, 

amelyiknek nagyobb volt a referenciaátmérője és nagyobb elágazódási szöget mutatott a 

proximális főággal bezárva. 

A retrospektív feldolgozás során a számított FFRQCA-t a core laboratórium 

hasonlította össze a mért nyomásgörbékből meghatározott FFR értékekkel. A 

prospektív adatokhoz ugyanezt az összehasonlítást az aalsti kórház független 

kardiológusa végezte el. 
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3.6. A nyomásgrádiens egyszerűsített számítása klasszikus áramlásdinamikai 

egyenletekből 

Az egyszerűsített modellünkben a vizsgált érszakasz átlagos keresztmetszeti területét (A) 

és a fent leírt módon meghatározott átlagos áramlási sebességet (v) használtuk az áramlási 

egyenletek megoldásához szükséges átlagos proximalis és disztális volumetrikus áramlás 

(térfogatáram: Qprox, Qdiszt) kiszámításához. Figyelembe vettük azt is, hogy bár a 

modellünkben a „linearis” áramlási sebesség (cm/s) az adott koszorúér proximális és 

disztális szakaszain egyformák voltak, a volumetrikus áramlás nagysága (ml/s) az 

érátmérővel párhuzamosan disztál felé csökkent. A volumetrikus áramlásokat a proximális 

és a disztális szegmensek átlagos keresztmetszeti területei alapján a 3D rekonstrukció 

eredményeiből az alábbi egyenletek felhasználásával kaptuk meg: 

Qp = v * Ap-átlag 

Qd = v * Ad-átlag 

Ez a koncepció tekintettel van az elágazások miatt a főágban létrejövő volumetrikus 

áramlás csökkenésére, hiszen az oldalágak leadása után a főág disztális térfogatárama 

(Qdiszt) a disztális érszakasz átlagos területének csökkenésével (Ad-átlag) arányosan 

csökken. 

A laminaris áramlás során a volumetrikus áramlással egyenesen arányos nyomásesést a 

Hagen-Poisulle törvény, míg az áramlásszétválással járó “turbulens” áramlás kapcsán a 

térfogatárammal négyzetesen arányosan jelentkező nyomásesést a Borda-Carnot képlet írja 

le. 

Ezek kombinációjával végzett számításokat először kísérleti állatmodellekben43 majd 

humán vizsgálatokban44 is összevetették a közvetlen nyomásmérésekkel. Az általunk 

kifejlesztett modellben a 3D rekonstrukciós morfológiai paraméterek bevonásával az 

áramlási egyenleteket a 7. és a 9. ábrán feltüntetett képletek alapján alkalmaztuk (a 

morfológiai definíciókat a 8. ábrán mutatjuk be): 
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7. ábra Az alkalmazott általános folyadék-áramlási egyenletek. 

Az anatómiai adatok (A: area (az érátmetszett területe), D: diameter (érátmérő), L: 

length (érhossz), MLA: minimal lumen area (minimális érátmetszet terület)) a 3D 

rekonstrukcióból származtak. A volumetrikus áramlás (Q) számításához az átlagos 

áramlási sebességet használtuk. Δp: nyomásgrádiens; Q: volumetrikus áramlás 

(térfogatáram) 

 

3.6.1. A morfológiai modell 

Az egyszerűsített számításaink során az alábbi érspecifikus morfológiai modellt vettük 

alapul (8. ábra): 
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8. ábra A vizsgált szűkületet tartalmazó érszakasz 3D rekonstrukciója és az annak 

felhasználásával készült morfológiai modell.  

Ap: az érszakasz eredésétől a szűkület kezdetéig terjedő átlagos lumen területe, AS: a 

szűkület átlagos lumen területe; Ad: a szűkületet követően mért lumen terület; Lp: az 

érszakasz eredésétől a szűkület kezdetéig mért távolság; Ls: a vizsgált szűkület hossza; 

Ld: a szűkület végétől a nyomásmérő szenzorig mért távolság; MLA: minimal lumen 

area (a szűkületben mért minimális lumen átmetszett-felszín) 

 

 

9. ábra A nyomásgrádiens egyszerűsített számítása klasszikus folyadékdinamikai 

egyenletekkel a 3. ábrán feltüntetett érspecifikus 3D paraméterekből 

∆p: nyomásesés (grádiens), f: frikciós koefficiens a laminaris áramlásokra, s: 

separatiós koeffieciens áramlás szétválás esetén a “turbulens” áramlásra, Q: 

volumetrikus áramlás 

3.6.2. Az egyszerűsítve számított FFR (FFRsim) meghatározása 

A fentiekben leírt mérésekből a 9. ábrán bemutatott egyenlettel kiszámítottuk a teljes 

vizsgált érszakaszon kialakuló nyomásesést (∆p). Ezt kivontuk a vizsgálat során az aortában 
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mért középnyomásból (Pa mért), így megkaptuk a kalkulált disztális középnyomást. Az 

FFRsim az ismert formula alapján a két nyomás hányadosa: 

FFRsim = (Pa mért ─ ∆p) / Pa mért 

……………………………………………  

 

10. ábra Reprezentatív példa részletes CFD-vel (FFR3DQCA) és az egyszerűsített FFRsim-

mel számított valamint a mért FFR eredmény összevetésére  

A bal felső panelban az eredeti FFR-mérés görbéi. A zöld vastag vonal az átlagos disztális 

nyomást, a piros az átlagos proximális (aorta) nyomást jelenti. Hányadosuk az FFR, a 

vazodilatáció alatt 0,75-ot mutat. Alatta az angio gráfiás képen a fekete nyíl jelzi a 

nyomásmérő drót szenzorát. A jobb felső panel azt mutatja, hogy CFD-vel az Ansys 

program 80-58=22 Hgmm nyomásesét modellez. Alatta az egyszerűsített számítással, a 

3D rekonstrukciós képből a szűkület valamint a proximalis és disztális 

referenciaszakaszok turbulens és lamináris áramlásaiból származó nyomásgrádiensek 

összege 20,9 Hgmm-nek adódik. A mért és a kétféleképpen számított FFR értékek nagyon 

közel esnek egymáshoz. 

 

3.7. A hidrosztatikai nyomáshatás meghatározása 

3.7.1. A háromdimenziós rekonstrukció alapján mérhető magasságkülönbség 

meghatározása 

               koszegi_225_24



43  

A 3D rekonstrukciót követően a koszorúér modellt laterális projekcióba forgattuk (LAO 

90°, CAUD 0°). Ebből a nézetből a magasság teljesen rövidülés nélkül ábrázolódik. A 

modell elkészülését követően információt kapunk a koszorúér-szegmentum pontos 

hosszáról, az ív-húr arányról (az ív a szegmentum középvonalának, a húr a szegmentum 

két végpontját összekötő egyenes hosszát jelöli), valamint az aktuális nézetből történő 

rövidülés mértékéről. A húr hosszának a rövidülés mértékével történő korrekcióját 

követően egy derékszögű háromszöget kapunk, melynek az átfogója a húr. A háromszög 

disztális szögének cosinusa megszorozva a húr hosszával az orifícium és a nyomásmérő 

szenzor közötti magasságkülönbséget eredményezi (11. ábra)  

11. ábra 3D alapú magasságkülönbség meghatározás  

Az elkészült modell magában foglalja a koszorúérszegmentum hosszát (LL), az ív-húr 

arányt (ACR: arc-chord ratio; az ív a koszorúérszakasz középvonalát, míg a húr a szakasz 

proximalis és disztális végpontját összekötő egyenes hossza) és az aktuális nézetből (LAO 

90°, CRAN 0°) való rövidülés mértékét. A húr hosszának a rövidülés mértékével történő 

korrekcióját követően egy derékszögű háromszöget kaptunk, melynek átfogója a húr. Ezen 

a háromszögön belül disztálisan fekvő szög (α) koszinuszát a húr korrigált hosszával (cröv) 

megszorozva megkaptuk az orifícium és a nyomásmérő szenzor közötti magasság-(b), majd 

ez alaján a hidrosztatikai nyomáskülönbséget (Phydrostatic). 

 

3.7.2. A lateralis projekcióból mérhető magasságkülönbség meghatározása 

A laterális projekcióból készült angiográfiás felvételeken az orifícium és a szenzor közötti 
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magasságkülönbség rövidülésmentesen ábrázolódik. Az ebből a nézetből mérhető (2D 

alapú) magasságkülönbség számításához a röntgen készülék beépített távolságmérő 

szoftverét használtuk. Fekvő pozícióban lévő betegnél a szegycsont a képernyő bal oldalán 

látható, ezért a magasságkülönbség horizontálisan mérhető (12. ábra).  

 

12. ábra 2D alapú magasságkülönbség meghatározás lateralis projekcióból 

Az LAD és az Cx disztalis szegmentuma és az aorta nyomást mérő katéter vége közötti 

szintkülönbséget a lateralis pozícióban készült vetületből ”horizontális” irányban kapjuk 

meg 

(LAD: left anterior descending artery (CX: left circumferential artery) 

 

3.7.3. Syntax nomenklatúra alapján meghatározott koronária szegmentáció 

Vizsgálatunkban a Syntax pontrendszerhez meghatározott koronária szegmentáció45 

módosított verzióját használtuk. A koszorúérrendszernek ez a reprodukálható, sematikus 

leképezése alkalmazható az egyéni keringéstípusokra is20. Ez alapján határoztuk meg az 

egyes korszorúér-szegmentumokhoz tartozó átlagos magasságkülönbségeket. 

Elemzésünk jelen vizsgálatban tíz epikardiális érszegmentumra terjedt ki. A bal elülső 

leszálló artéria (LAD: left anterior descending artery) proximális, középső (mid) és distalis 

szegmentumokra került felosztásra. A proximális körbefutó artéria (CX: circumflex 

artery) végpontjaként a fő marginális artéria (OM: obtuse marginal artery) eredését 
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jelöltük ki, míg a disztáis CX az ér végéig tartott. A fő jobb koszorúér (RCA: right 

coronary artery) szintén felosztásra került proximális, középső és disztális szakaszokra. 

A posterolaterális (PL) és a posterior descendens (PD) ágat külön szegmentumként 

vizsgáltuk, ezek végpontjait az erek azon szintjén definiáltuk, ahol az átmérőjük 2 

milliméter alá csökken. A bal közös főtörzs (LM: left main) szűkületének elemzésekor a 

proximális LAD vagy CX szintjébe pozícionáltuk a virtualis nyomásmérő szenzort a 

magasságkülönbség mérésekor. A virtuális szenzor helyzetét minden esetben a koszorúér-

szegmentumok disztális végpontjainál határoztuk meg. 

 

3.7.3. A disztális koszorúérnyomás hidrosztatikai nyomáskorrekciója 

A nyomásmérő rendszer referencia szintjét a katéter disztális végéhez állítottuk be. Itt 

mértük meg az aortanyomást, és ebben a pozícióban történt a pressure wire és az 

aortanyomás ekvalizációs beállítása is. 

Amikor a nyomásmérő drót szenzorát a bal elülső leszálló artéria disztális szegmentumába 

vezetjük, a magassági különbség miatt hidrosztatikus nyomáscsökkenés következik be a 

referenciszinthez képest. Ezzel ellentétben a hidrosztatikus nyomás növekszik a bal 

körbefutó ág disztális része felé. Fontos megjegyezni, hogy ezek a hidrosztatikus nyomások 

nem járulnak hozzá a véráramlás hajtóerejéhez, mivel a ugyanazon magsságban a vénás 

rendszerben az artériás rednszerben mérttel megegyező hidrosztatikus nyomások hatnak. 

Azonban, amikor az epicardialis nyomáskülönbségeket mérjük és a mikrovaszkuláris 

ellenállást értékeljük, ezeknek a hidrosztatikus nyomásvariációknak jelentős hatásuk lesz.  

 

A katéter vége és a szűkülettől disztális nyomásmérő szenzor között mért nyomáskülönbség 

ugyanis két összetevőből származik, nevezetesen az éren átjutó térfogatárammal arányos 

nyomásveszteségből és a katéter vége valamint a disztális intracoronáriás szenzor szintje 

között mért hidrosztatikai nyomáskülönbségből (13. ábra). Ez utóbbi komponenst 

hidrosztatikus eltolódásnak vagy különbségnek (∆P hidrosztatikai nyomásnak) 

nevezhetjük, amely befolyásolja az észlelt nyomáskülönbség értékeket46-49.  
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A disztális nyomás hidrosztatikai nyomásra történő korrekciója (Pd corr) a koszorúér 

eredése (azaz a katéter vége) és a disztális koszorúér-szegmensek közötti 

magasságkülönbség alapján lehetséges. (13. ábra): 

 

13. ábra A hidrosztatikai nyomás hatása a disztális koszorúérnyomásra 

A mért magasságkülönbséget Hgmm-re alakítottuk, amely megadja a hidrosztatikus 

nyomáshibát (piros). Ebben az esetben ez az érték az 1 cm-es magasságkülönbségre eső 

0,77 Hgmm alapján 5,58 Hgmm-nek adódik. (A hidrosztatikus nyomáshatás számításánál 

a vérsűrűséget 1050 kg/m3-nek feltételeztük.)  

Ez a hidrosztaikai nyomáshiba jelentősen befolyásolta a katéter csúcsán mérhető 

aortanyomás és a nyomásmérő drót szenzora között érzékelt nyomáskülönbséget, és 

jelentős hatással volt mind az FFR mind a CFR-számítás eredményeire. 

ΔP: nyomáscsökkenés az koszrúér disztális irányában; Q: térfogati áramlás; s: négyzetes 

együttható a szeparációval kapcsolatos kifejezésben; ΔPhidrosztatikus: hidrosztatikus 

nyomáskülönbség; f: lineáris együttható a viszkózus súrlódási nyomásveszteségben. 

 

A hidosztaikai nyomáshiba korrekciójához a disztális nyomásból kivontuk a hidrosztatikai 

nyomást, figyelembe véve annak irányultságát is (az LAD-ban negatív, a CX-ben pozitív, 

az RCA proximalis részén negatív, a distalis szakaszon általában pozitív): 

Pd corr = Pd - ∆P hidrosztatikus nyomás  

3.8. Nyomás- és 3D-alapú koszorúér áramlási tartalék (CFRp-3D) és mikrovaszkuláris 

rezisztencia rezerv ráta (RRRp-3D) számítása hidrosztatikus nyomáskorrekcióval 

A vizsgálatunkban a CFR kalkulálásához a koronarográfiás felvételek 3D 

rekonstrukciója során meghatározott koszorúér anatómiai paramétereket és az FFR 

vizsgálat során, nyugalomban és farmakológiailag indukált maximális vazodilatációval 

mért nyomás értékeket használtuk (CFRp-3D). A CFR-t definíció szerint a hiperémia alatti 
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áramlás (Qact) és a nyugalmi kondíciók között megadott áramlási érték (Qrest) hányadosa 

adja50.  

Az áramlás meghatározásához a teljes nyomás változással (Δp) való összefüggését 

vettük alapul51,52, miszerint  

Δp = f * Q + s * Q2. 

A Δp értékét FFR mérés során kapjuk, a Pa és Pd különbségeként.  

Az összefüggésben szereplő f a lamináris áramlás esetén alkalmazott lineáris 

súrlódási együttható (f), melyet a Hagen-Poiseuille törvény alapján határozhatuk meg:  

Ὢ ψ“‘
ὒ

ὃ
 

ahol μ-t, mint a vér dinamikus viszkozitás értékét 3,5mPas-nak vettük, a vizsgált 

szegmentum hosszát (L) és vizsgált szegmentum felszínét (A) a 3D koronária rekonstrukció 

során kaptuk meg. 

A turbulens áramlást leíró, szeparációhoz rendelt súrlódási együtthatót (s) a Borda-

Carnot formula alkalmazásával kaptuk meg:  

ί Ὧ
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ahol számításainkat egy empirikus korrekciós faktorral pontosítottuk (ksep), mivel az eredeti 

képlethez képest a szeparációs együttható esetén mindössze a szűkült szakasz kezdeti és 

végpontjain kialakult áramlás változásokkal kalkulálunk 44. A vér denzitását (ρ) 1055 

kg/m3 –nek vettünk. A szűkület legkisebb felszínét (minimal lumen area; MLA), valamint 

a vizsgált szegmentum kiáramlásaként felvett ponton meghatározott keresztmetszeti 

felszínt (A’d) szintén a 3D koronária rekonstrukció során kaptuk meg.   

Ezen paraméterek segítségével a nyomás- és áramlási összefüggés átalakításával 

kalkulálható a volumetriás áramlási érték (Q) az alábbiak szerint:  
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Ebben a modellben a korábbi vizsgálatunkhoz hasonlóan az offline 3D angiográfiás 

rekonstrukciót a koszorúér-kezdetétől a nyomásmérő szenzorig pozíciójáig végeztük el. A 

szoftver automatikusan kiszámolta, a léziót és a proximálisan és disztálisan csatlakozó 

érszegmenseket leíró geometriai mérőszámot (átlagos keresztmetszeti átmérők és érszakasz 

hosszak) (8. ábra). Ezek a paraméterek az intrakoronáris hiperemiás és nyugalmi 

nyomásértékkel együtt bemenő értékeknek szolgáltak a 7. 9 ábrán feltűntetett 

hemodinamikai egyenletek megoldásához, a térfogatáramlási értékek meghatározásához. 

A kalkulációkhoz egy online számítási felületet is elérhetővé tettünk 

(https://coronart.unideb.hu/). 

 

3.8.1. A nyugalmi és a hiperémiás mikrovaszkuláris rezisztencia számítása 

Az RRRp-3D-t az egyszerű áramlási egyenletekkel számított áramlásokból (Qp-3D) és a 

disztális nyomásértékekből számítottuk ki: 

                        Pd rest / Qp3D rest 

RRRp-3D= ────────────── 

                     Pd hyper / Qp3D hyper  

 

3.8.2. Nyomás-áramlás relációk 

A nyomás és áramlás összefüggését olyan koordináta rendszerben szemléltettük, amelyben 

az X tengelyen a nyugalmi áramláshoz (Qrest) viszonyított aktuális áramlásarányt 

(Qactual/Qrest) tüntettük fel. Így a maximális vazodilatáció alatti áramláshoz tartozó 

áramlásarány a CFRp-3D lesz az adott éren. Az Y tengelyen az egyes áramlásarányokhoz 

tartozóan a szűkülettől disztálisan mért nyomás és az aortában mért nyomás hányadosa 

(Pd/Pa) szerepel. Itt a nyugalmi áramlásarányhoz (Qactual/Qrest=1) tartozó érték a nyugalmi 

nyomásarányt jelzi, míg a maximális áramlásarányhoz (CFR) tartozó nyomásarány az FFR 

értéket mutatja (14. ábra). 
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14. ábra. Az FSi az áramlásarányok (x tengely) és a nyomásarányok (y tengely) alkotta 

koordináta rendszerben  

Pa: proximális szakaszban (aortában) mért nyomás; Pd: a szűkülettől disztálisan mért 

nyomás; Qact: akutális, illetve hiperémia alatti volumetriás áramlás; Qrest: nyugalomban 

kalkulált volumetriás áramlás; FFR: frakcionális áramlási rezerv; CFR: koronária 

áramlási rezerv; FSi: áramlási szeparációs index. 

3.8.3. Áramlási szeparációs index (FSi) 

A patológiásnak tekinthető turbulens véráramlás esetén az erekben áramlási szeparáció 

ébred. Értékét indexként kifejezve modellünkben hemodinamikai adatokból származtatjuk. 

Az áramlási szeparációs index (FSi) egy dimenzió nélküli paraméter. Az értéke független 

az érátmérőtől, illetve a volumetriás áramlás abszolút értékétől. Az FSi-t az alábbi képlettel 

a koszorúér lézión keresztül az érspecifikus áramlástartományában kialakuló négyzetes 

nyomásesés integráljával adhatjuk meg: 

 
ahol FSi az áramlási szeparációs index, CFR a koszorúér áramlási rezerv, s a négyzetes 

együttható a szeparációhoz tartozó nyomás esés esetén, Q a volumetriás áramlás, Pa az 
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aortában mérhető nyomás, Qact az aktuális volumetriás áramlás, és Qrest a nyugalmi 

állapotban regisztrált volumetriás áramlás. Az FSi-t a 14. ábrán látható 

koordinátarendszerben jelöltem be pirossal szemléltetés céljából. 

 

3.8.4. Szimultán nyomás- és áramlásmérés ComboWire-rel 

5000 nemzetközi egység (NE) intravénás frakcionálatlan heparin (UFH) és 100-200 gamma 

intrakoronáris gliceril trinitrát (GTN) beadását követően 6F vezetőkatéren át lejuttatuk a 

koszorúér kezdeti szakaszába a nyomás és Doppler szenzorokkal felszerelt ComboWire-t 

(Philips Vulkán, San Diego, CA, EGYESÜLT ÁLLAMOK), és a nyomásmérő szenzort a 

katéter végéhez pozicionálva ekvalizáltuk a katéteren és a ComboWire-ön mért 

nyomásokat. 

Ezt követően szűkülettől körülbelül 2 cm-rel disztális pozícióba vezettük a ComboWire 

szenzorait, majd nyugalmi és hiperémiás áramlási körülmények között nyomás-és áramlási 

sebességméréseket végeztünk. A hiperémiát 150-200 µg intracoronaris adenozin 

beadásával indukáltuk. Egy reprezentatív mérés eredményeit mutatjuk be a 15. ábrán. 

 

15. ábra Egyidejű nyomás- és áramlás mérések ComboWire-rel  
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Az átlagos proximális (aorta) nyomás 95 Hgmm, a distalis intracoronáriás nyomás 88 

Hgmm. Maximális (peak) hiperémia (P) esetén az átlagos csúcssebesség (APV-P) 29 cm/s-

ra nőtt a kiindulási 10 cm/s-os bazális (B) sebességről (APV-B); ezzel párhuzamosan a 

disztális nyomás csökken, így a disztális/proximális nyomásarány 79Hgmm / 89 

Hgmm=0,89-re csökken (FFR). A mért CFR pedig az APV-P / APV-B=29cm/s / 10cm/s 

arány alapján 2,9-nek adódott. 

 

3.8.5. A Doppler indexek számítása 

A mikrovaszkulatúra rezisztenciáját (MR) a bazális- és a hiperémiás állapotban úgy 

határoztuk meg, hogy a disztális koronárianyomást elosztottuk a disztális koronária 

áramlási sebességével: 

bMR = Pd rest / APV B    

hMR = Pd hyper / APV P    

ahol bMR: bazális mikrovaszkuláris rezisztencia, hMR: hiperémiás mikrovaszkuláris 

rezisztencia;  

APV-B: a Doppler szenzor által mért bazális átlagos csúcssebesség,  

APV-P: a Doppler szenzor által mért átlagos csúcssebesség a hiperémiás áramlás során (ld. 

15. ábra). 

A rezisztív rezerv ráta (resistive reserve ratio: RRR) indexet a bazális és a hiperémiás 

mikrocirkuláció ellenállási arányaként az alábbiak szerint definiáltuk: 

RRR Doppler = bMR/hMR 

 

3.8.6. Statisztikai módszerek 

A folyamatos változókat normál eloszlás esetén átlag ± szórás (standard deviáció: SD) 

formájában fejeztük ki, vagy mediánukkal (interkvartilis tartomány [IQR]), ha a Shapiro-

Wilk teszt alapján nem voltak normális eloszlásúak. A kategorikus változók esetén a 

gyakoriságot százalékban adtuk meg.  
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A normál eloszlást követő változók Student-féle t-próbával kerültek összehasonlításra, 

azokra a paraméterekre pedig, melyek nem mutattak normál eloszlást, a Mann-Whitney U 

tesztet alkalmaztuk. A kategorikus változókat Chi-négyzet vagy non-parametrikus 

statisztikai próbával (Wilcoxon-Mann-Whitney) hasonlítottuk össze. 

Két változó közötti kapcsolatot linearis vagy négyzetes regresszióval, a reláció erősségét 

Spearman-féle korrelációval vizsgáltuk; összehasonlító elemzésükre Bland−Altman 

analízist alkalmaztunk.  

Szenzitivitás, specificitás, pozitív prediktív érték, negatív prediktív érték 95%-os CI-vel 

került kalkulálásra standard számítási módon. Egy paraméter predikciós értékének 

meghatározásához hatásfokmérő karakterisztika vizsgálatot folytattunk (Receiver 

Operating Characteristic: ROC). ROCanalízissel vizsgáltuk az összefüggést a szenzitivitás 

és specificitás tekintetében különböző küszöbértékek (cut-off) szerint, meghatározva a 

legoptimálisabb cut-off-hoz tartozó értékeket a gold standard diagnosztikus kritériumhoz 

képest. A ROC görbék páros összehasonlítását a DeLong módszerrel végeztük. 

Az egyszerűsített hemodinamikai paraméterek kiszámításához a Microsoft Excel for 

Windows programot, a statisztikai elemzésekhez pedig a MedCalc Statistics szoftvert 

(14.8.1 verzió, MedCalc Software BVBA, Ostend, Belgium) és az IBM SPSS (Statistical 

Product and Service Solutions, version 20, SPSS Inc., Chicago, IL, USA) programot 

használtuk. A szignifikancia határát minden statisztikai tesztnél a p=0,05-nél vontuk meg.  

4. Eredmények 
4.1. 3D-rekonstrukciós paraméterek összefüggései az FFR-rel 

A korrelációs analízis szignifikáns negatív kapcsolatot bizonyított az area stenosis (AS) % 

és az FFR tekintetében (r= - 0,566, p=0,008), és hasonló összefüggést találtunk a 

plakkvolumen (PV) % és az FFR összefüggésében (r= - 0,501, p=0,018). Ezzel szemben az 

átmérőszűkület (DS) %, a minimális átmérő (MLD: mm) és a minimális lumen area (MLA: 

mm²) nem mutatott szignifikáns korrelációt az FFR-rel (4. táblázat) 
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 Korrelláció 

(rho) 

Szignifikancia 

(p) 

 

AS (%) 

 

-0,57 

 

0,008 

 

PV (%) 

 

-0,50 

 

0,019 

 

MLA (mm²) 

 

+0,36 

 

0,089 

 

D stenosis (%) 

 

-0,25 

 

0,220 

 

MLD (mm) 

 

+0,19 

 

0,372 

4. táblázat A 3D és 2D paraméterek összehasonlítása az FFR-rel 

AS: area stenosis, PV: plakkvolumen, MLA: minimális lumen area, D stenosis: diameter 

senosis, MLD: minimal lumen diameter 

 

A hatásfokmérő karakterisztika (ROC) analízis alapján az görbe-alatti- területek (AUC) 

sorrendje a következőképpen alakult: 

1. PV (0,76), 2. AS (0,74), 3. DS (0,62), 4. MLA (0,55), 5. MLD (0,51). 

Az AUC alapján a PV és az AS szignikánsan jelezte a kóros FFR értéket (p=0,02). (16. 

ábra) 
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16. ábra. A 3D- és 2D-paraméterek ROC analízise a funkcionálisan jelentős (FFR< 

0,75) szűkületek előrejelzésére. 

AS: area stenosis, PV: plakkvolumen, MLA: minimális lumen area, D stenosis: diameter 

senosis, MLD: minimal lumen diameter 

 

A kóros FFR előrejelzésére a legjobb küszöbértéknek a 44%-os PV (szenzitivitás: 66,67 %, 

specificitás: 82,35) és a 60%-os AS bizonyult (szenzitivitás: 100%, specificitás: 47 %).  

 

4.2. Részletes folyadékdinamikai modellezés eredményei az intermedier mértékű 

koszorúérszűkületek hemodinamikai jellemzésére 

4.2.1. Az FFR és az FFRQCA közötti összefüggés és egybeesés  

Az FFRQCA számításának reprezentatív példáit az 17. és 18. ábrán mutatom be. Az 

FFRQCA átlagos értéke 0,82+0,10 volt (medián: 0,83 [IQR: 0,77-0,88]). A 19. ábra az 

FFRQCA és a pressure wire FFR közötti egybeesést mutatja. Jó korreláció (r=0,81; p < 

0,001) és egybeesés (átlagos különbség: 0,00+0,06; p = 0,541) mutatkozott az FFRQCA és 

az FFR között. A DS% nem különbözött szignifikánsan a retrospektív és a prospektív 

csoportok között (47,3+7,35 vs. 44,6+7,05; p=0,494). Az FFRQCA-nak az invazív FFR-

hez viszonyított eltérése a két csoport között statisztikailag nem volt szignifikáns 
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(0,01+0,05 vs. –0,01+0,07; p = 0,291). Az eredményeket nem befolyásolta érdemben az 

értágítók beadási módja, az intrakoronáriás és az intravénás beadás különbözősége 

0,01+0,05 vs. –0,00+0,06 (p= 0,184), sem a 15 képkocka/s vagy a 30 képkocka/s 

angiográfiai felvételi sebesség alkalmazása (–0,01+0,06 vs. 0,01+0,06; p= 0,229). 

 

4.2.2. Az FFRQCA pontossága a funkcionálisan jelentős szűkületek diagnosztizálására 

A 0,80-as FFR küszöbértéket használva az FFRQCA nagyobb görbe alatti területet mutatott 

(0,93 [95% CI: 0,86-0,99]), mint az MLA (0,73 [95% CI: 0,61-0,85] (különbség: 0,20 [95% 

CI:0,06-0,33]; p < 0,01) és a DS (0,65 [95% CI: 0,51-0,79] (különbség: 0,28 [95% CI: 0,14-

0,42]; p < 0,01) (20. ábra). 

Az FFRQCA <0,80 diszkriminációs határértéke a vizsgált 77 koszorúér közepes fokú 

szűkülete esetében 18 valódi pozitív, 50 valódi negatív, 4 álpozitív és 5 álnegatív esetet 

eredményezett az invazív FFR<0,80 kritériumhoz képest. Az MLA legjobb cutoff értéke az 

invazív FFR<0,80 meghatározásához 2,11 mm2 volt. Az FFRQCA jelentősen javította a 

koszorúér-angiográfia diagnosztikai teljesítményét az általános pontosság, a szenzitivitás, 

a specificitás, a pozitív prediktív érték és a negatív prediktív érték vonatkozásában (az 

FFRQCA értékei: 88%, 78%, 93%, 82% és 91%).  

 

4.2.3. Térfogatáram és koszorúér-áramlási tartalék  

A számított térfogatáram (volumetric flow rate: VFR) 1,18 ml/s (IQR: 0,86-1,49 ml/s) volt 

a nyugalmi állapotban és 2,37 ml/s (IQR: 1,88-3,15 ml/s) hiperémia esetén. A 21. ábrán 

látható, hogy a koronária áramlási rezerv (CFR) a kiindulási VFR növekedésével általában 

csökkent (CFR = –0,54 * kiindulási VFR + 2,97, r= –0,38; p= 0,001), de széles szórást 

figyelhető meg, különösen azokon az ereken, ahol alacsony volt a kiindulási VFR. 

 

4.2.4. Összefüggés az FFR és az anatómiai indexek között 
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Mérsékelt korrelációt (r =0,40) figyeltünk meg az FFR és a minimális lumenterület (MLA) 

között, valamint gyenge korrelációt (r = –0,26) az FFR és a százalékos átmérőszűkület (DS) 

között. A szórásdiagramokat a 22. ábra mutatja be. 

 

4.2.5. Az FFRQCA technikai jellemzői 

A 3D QCA körülbelül 1 percet vett igénybe bifurkációs rekonstrukciónként, beleértve a 

felhasználói interakcióhoz szükséges időt is. Minden esetben ugyanazt a hálózási rendszert 

alkalmazták, ami esetenként átlagosan 778000±456000 ”sejtet” eredményezett. Körülbelül 

1 percre volt szükség a belső hálók létrehozásához a 3D rekonstrukció után, és 5 percre a 

CFD szimulációhoz egy négymagos Intel Xeon E3-1225 processzorral (Intel Corporation, 

Santa Clara, Kalifornia) (3,20 GHz) és 8 GB RAM-mal rendelkező munkaállomáson. A 

teljes elemzés általában <10 percet vett igénybe. 

4.2.3. Reprodukálhatóság az FFRQCA modellezésében 

Az FFRQCA ugyanazon angiográfiai adatokból történő modellezése során az intraobserver 

variabilitás 0,00 ± 0,03-nak míg az interobserver variabilitás 0,01 ± 0,03-nak bizonyult. 
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17. ábra. Az FFR kiszámítása a 3D QCA és a TIMI frame count (A,B) alapján 

A,B: A 3D rekonstrukcióhoz használt két projekcióból készült frame-ek (a nyíl azt a helyet 

jelzi, ahol az FFR-t a pressure wire szenzorával mérték) 

C: Az artériás lumen és referenciaér háromdimenziós (3D) angiográfiai rekonstrukciója (a 

nyíl a maximális átmérőjű szűkületet (54%) mutatja) 

D: Szimulált nyomáseloszlás hiperémia esetén: A számított kvantitatív koszorúér 

frakcionált áramlási tartalék (FFRQCA) 0,87 (nyíl) 

E1-9: Egymást követő angiográfiai képkockák hiperémiában  
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18. ábra.  

A: Bal koszorúér angiográfia (a mért invazív FFR 0,60 volt a diffúz betegséget mutató bal 

elülső leszálló artérián)  

B: 3D angiográfiai rekonstrukció a modellezéshez, és a generált háló (mesh)  

C: Szimulált színkódolt nyomáseloszlás hiperémia esetén (a számított FFRQCA 0,59 az 

inazív nyomásmérés helyén) 

D: A volumenelemek sebességvektorainak színkódolt rávetítése az érrekonstrukcióra  

E: Virtuális pull back FFR a bal elülső leszálló artéria középvonala mentén  
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19. ábra Korreláció és egybeesés az FFRQCA és a számított FFRQCA között  

Jó korreláció (r = 0,81) figyelhető meg (A). A Bland-Altman analízis (B) jó 

egyebeesést mutat. 

 

 

20. ábra. Az FFRQCA és a 3D QCA paraméterek ROC görbéi (a görbe alatti területekkel 

(AUC)) a funkcionálisan jelentős sztenózisok (invazív FFR<0,80) kimutatására.  

MLA: minimális lumen area, DS: diameter stenosis 
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21. ábra. CFR és a nyugalmi áramlás (baseline volumetric flow rate) kapcsolatában széles 

szórás figyelhető meg, különösen azokon az ereken, ahol alacsony a kiindulási 

térfogatáram. 

 

 

22. ábra. Korreláció az FFR és az anatómiai indexek között  

 

4.3. FFRsim: az FFR számítása egyszerűsített kevésbé invazív eljárással (részletes 

áramlásdinamikai modellezés nélkül) 

4.3.1. Az FFRsim valamint a mért FFR közötti korreláció és egyezés vizsgálata 

               koszegi_225_24



61  

A normalitás vizsgálatot követően Sperman-féle rank korreláció analízist végeztünk. 

Szoros korrelációt találtunk az FFRsim és az FFRmeas között: r (rho)=0.86 (p<0.0001; (23. 

ábra). 

  

23. ábra. A mért FFR és a számított FFRsim kapcsolata 

Szoros korrelációt találtunk(r=0,86) a mért és a számított FFR értékek között. 

A piros vonalak a 0,8 -as diagnosztikus határértékeket mutatják 

 

A Bland-Altman elemzés is jó egyezést mutatott a számított és a mért értékek tekintetében: 

átlagos különbség: –0,01±0,08 ( p=0,579) (24. ábra). 
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24. ábra A mért FFR és a számított FFRsim értékek közötti egyezést vizsgáló Bland-

Altman analízis 

A folyamatos kék vonal az adatok közötti átlagos különbséget a zöld vonalak ennek 

szórását(±SD), a szaggatott vonalak az átlag±2SD értékeket mutatják. 

 

4.3.4. Az FFRsim diagnosztikus értéke hemodinamikailag szignifikáns szűkületek 

azonosításában 

Az FFR (FFRsim) egyszerűsített számításának diagnosztikai erejét úgy értékeltük, hogy 

összehasonlítottuk az eredményeket a standard invazív FFR mérésekkel. A ROC görbe 

elemzése alapján a szenzitivitás és a specificitás 90%, illetve 100% volt a 

hemodinamikailag szignifikáns szűkületeket igazoló ≤0,80 kóros FFR előrejelzésében. Az 

FFRsim pozitív és negatív prediktív értéke: 100%, illetve 92,7%-nak adódott. A görbe alatti 

terület (AUC) 0,96 (95% CI: [0,91-1]) volt. 

Az FFRsim > 0,88 és ≤0,8 tartományokban 100% -os negatív, illetve pozitív prediktív 

értékeket mutatott. Tanulmányunkban a vizsgált betegek 69%-a esett a fenti biztos 

besorolást jelentő tartományok valamelyikébe. (25. ábra) 
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25. ábra: Az FFRsim számítások post hoc elemzése a szükségtelen FFR mérések elkerülése 

érdekében 

 

4.3.5. Az FFRsim és a 3D-QCA során nyert morfológiai adatok diagnosztikus 

pontosságának összehasonlítása 

Korábbi vizsgálati adatok többször is megerősítették a 3D-QCA rekonstrukciójából nyert 

morfológiai mérések nagyobb pontosságát a 2D QCA számításokhoz viszonyítva (45,46). 

További vizsgálatokban számos szerző talált nagyobb diagnosztikus pontosságot az FFR 

számítás során, ha a módszer CFD-modellből származó áramlási adatokat is tartalmazott a 

pusztán 3D morfológia adatok prognosztikai erejével összehasonlítva. (32,47,48). 

Vizsgálatunkban is szorosabb összefüggést mutatott az FFRsim a mért FFR értékekkel, 

mint a 3D-MLA és a 3D AS% adatok (AUC FFRsim vs. MLA: 0,96 vs. 0,8 (p = 0,0065); 

AUC FFRsim és AS%: 0,96 vs. 0,76 (p = 0,0005) (26. ábra) 
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26. ábra A ROC görbék összehasonlítása 

Az FFR sim szorosabb korrelációt mutat a mért FFR értékekkel, mint az MLA, illetve az 

AS%. (AUC FFRsim vs.MLA: 0,96 vs.0,8 [p=0,0065]; AUC FFR sim vs. AS%: 0,96 vs 0,8 

[p=0.0005];AUC MLA vs AS% :0,8 vs 0,76 [p=0,46] ) 

Az FFRsim valamint a 3D rekonstrukcióból származó MLA és AS % diagnosztikus 

teljesítményét az 5. táblázat foglalja össze: 

  

5. táblázat: Az FFR sim és a 3D morfológia adatok diagnosztikus teljesítményeinek 

összehasonlítása 

Az adatok 95%-os CI melletti becsült értékek.3D-QCA:3-dimentiós kvantitatív koronária 

angiográfia;AUC: görbe alatti terület; AS% :a szűkület területe %-ban; FFR: mért 

frakcionális áramlási tartalék; FFRsim : számított frakcionális áramlási tartalék; NPV 

negatív prediktív érték; PPV: pozitív prediktív érték. 
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4.3.6. Az FFRsim számítás reprodukálhatósága 

Az elsődleges adatfeldolgozásokat követően ismételt FFRsim számításokat végeztünk 10 

véletlenszerűen kiválasztott szűkület esetében, legalább 1 hónappal az utolsó mérés után. 

Ezeket a számításokat az előző számításokat végző vizsgáló és egy másik, de a 3D 

rekonstrukció technikájában jártas személy végezte, aki nem ismerte az elsődleges 

eredményeket. Az intraobserver variabilitás 0,00 ± 0,04, míg az interobserver variabilitás 

0,01 ± 0,04 volt. 

 

4.4. A hidrosztatikai nyomás hatása az egyes koszorúér-szegmentumokban 

4.4.1. A koronáriarendszer lefutásának elemzése 3D rekonstrukció alapján  

A bal elülső leszálló koszorúérág (LAD) proximális kezdőpontja háton fekvő helyzetben 

vizsgálva általában az bal közös főtörzs orifíciumának magasságától nem tér el érdemben. 

Ezt követően viszont az LAD összességében folyamatosan felfelé halad, legmagasabb 

pontja általában a szívcsúcsnál található (disztális LAD). A bal körbefutó ág (CX) lefutása 

lefelé irányuló, míg a jobb koszorúér (RCA) először felfelé, majd a középső 

szegmentumában átmenetileg vízszintesen, végül – jobb domináns keringésű koszorúér 

rendszer esetén – a disztális szakaszában lefelé kanyarodik, majd oszlik a posterior 

descendes (PD) és a postero-lateralis (PL) végágakra. A PD ág enyhén felfelé kanyarodva 

a csúcs felé, míg a PL ág a disztális RCA irányával megegyezően fut tovább. 

 

4.4.2. Korreláció a katétervég és a nyomásmérő szenzor közötti 3 és 2D módszerrel 

számított magasságkülönbségek vonatkozásában 

A hidroszatikai nyomás alapját képező magasságkülönbség mértékének meghatározásához 

a 3D modellt laterális projekcióba forgatva használtuk. A laterális irányú (LAO 90°, CAUD 

0°) felvételből automatikus kalibrációt követő egyszerű 2D távolságmérést végeztünk a 

röntgen készülék beépített szoftverével (Syngo Angio; Siemens). A két módszer között 

szoros korrelációt találtunk (r=0,9805, p<0,0001; 27. ábra). 
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27. ábra. Korreláció a katétervég, és a nyomásmérő szenzor közötti 3D és 2D módszerrel 

számított magasságkülönbségek vonatkozásában  

Szoros korrelációt találtunk a 3D és a 2D módszerrel számított magasságkülönbségből 

adódó hidrosztatikai nyomáseredmények (deltaHgmm) között. (r=0,98; p<0,001) 

 

4.4.3. A katétervég és az egyes koszorúér-szegmentumok közötti magasságkülönbség 

elemzése 

Az egyedi koszoúér keringési típust a bal és a jobb koszorúér angiográfiás felvételeiből 

határoztuk meg, egy korábbi közleményünkben leírt részletességgel20. Ezen megközelítés 

alapján a bal-jobb dominancia és az LAD hossza alapján 12 lehetséges keringéstípusból 

választottuk ki az aktuális koronáriavariációt és annak megfelelőn értékeltük a vizsgált 10 

koszorúér-szegmentumot. Háromszázöt mérés történt 2D laterális projekcióból a fent leírt 

módon. A szegmentumok legdisztálisabb pontja került összevetésre a katéter végének 

helyzetével. Az LAD esetében minden szegmentum az bal koszorúér orifíciumánál 

magasabban helyezkedett el (proximális LAD: − 13,69±5,4 mm; középső LAD: − 

46,13±6,1 mm; disztális LAD: − 56,80±7,7 mm), az ér legmagasabb pontja pedig a csúcsnál 

volt mérhető. A CX szegmentumai az orifíciumhoz képest alacsonyabban helyezkedtek el 
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(proximális CX: 14,98±8,3 mm; disztális CX: 28,04±6,3 mm), míg az RCA esetében mért 

magasságkülönbségek kevésbé voltak kifejezettek (proximális RCA: − 6,39 ±2,9 mm; 

középső  RCA: − 6,86±7,0 mm; disztális RCA: 17,95±6,6 mm). Az összes vizsgált PL és 

PD ág az RCA-ból eredt, ezek magasságkülönbsége előbbinél 29,65±6,1 mm, utóbbinál 

17,53±6,6 mm-nek mutatkozott (6. táblázat). 

 

6. táblázat. A katétervég és 10 Syntax szegmentum közötti magasságkülönbség 2D 

módszerrel történő meghatározása, továbbá a hidrosztatikai nyomás hatása a nyugalmi 

Pd/Pa, valamint FFR értékekre 100 Hgmm-es aortanyomás esetén  

 

4.4.4. A hidrosztatikai nyomás hatása a nyugalmi Pd/Pa, illetve FFR értékekre különböző 

koszorúér-szegmentumonként vizsgálva 

A hidrosztatikai nyomás 0,80-as FFR határértékre gyakorolt hatását koszorúér-

szegmentumonként részletezve összegeztük a 28. ábrán. A hidrosztatikai nyomás 

csökkentette az FFR értéket a középső és a disztális LAD, míg egyértelműen növelte ezt a 

disztális CX esetében.  
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28. ábra. A hidrosztatikai nyomás 0,80-as FFR határérték-módosító hatása az egyes 

koronáriaszegmentumok esetében 

Az invazívan mérhető nyomásarány a különböző koszorúérszegmentumokban abban az 

esetben, abban az esetben, ha az áramlási rezisztencia alapján 0,80 az FFR érték. A 

hidrosztatikai nyomás csökkenti az FFR értéket a bal elülső leszálló (LAD: left anterior 

descending) artériában, míg kifejezetten növelő hatása van a körbefutó (CX: circumflex) 

ág disztális szegmentumában és a jobb koszorúsér (RCA: right coronary artery) disztális 

végágaiban (PL: posterolateralis; PD: posterior descendens)  

 

4.4.5. A hidrosztatikai nyomás korrekciójának hatása a hiperémiás és non-hiperémiás 

köszöbértékek alapján történő fiziológiai besorolásra 

Az általunk vizsgált beteganyagban (37 beteg, 41 lézió 0,7 és 0,9 közötti mért FFR 

értékekkel) a magasságkülönbséggel történt korrekció átlépve a döntéshozatali 

küszöbértéket lényegében változtatta meg a mérés értelmezését 5 (12%) FFR (küszöbérték: 

0,80) és 11 (27%) nyugalmi Pd/Pa (küszöbérték: 0,92) eredmény esetében. 
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4.5. A CFRp-3D és az RRRp-3D meghatározása hidrosztatikus nyomáskorrekcióval: 

összehasonlítás intrakoronáris Doppler mérésekkel 

A 3D-rekonstrukció eredményei és az egyes vizsgált koszorúérre vonatkozó fiziológiai 

adatok összefoglalása a 7. táblázatban található. 

 

7. táblázat A 3D-rekonstrukció eredményei és az egyes vizsgált koszorúérre vonatkozó 

fiziológiai adatok összefoglalása 

*A No. 8, No. 13 és a No. 19 mérések a No. 7, No. 12, és No. 18 mérések kontrolljai stent 

implantációt követően. ** A hidrosztatikus nyomáskülönbség a nyomásérzékelő és a katéter 

csúcsa közötti hidrosztatikus nyomás közötti különbség (hidrosztatikus nyomáseltolás). 

***Korrigált CFRp-3D értékek a disztális hidrosztatikai nyomáshiba kivonásával számítva. 

RCA: right coronary artery; LAD: left anterior descending coronary artery; LCx: left 

circumflex artery; OM: obtuse marginal branch; prox: proximal vessel segment; med: 

medial vessel segment; dist: distal vessel segment; Pd/Pa: distal coronary pressure at 

rest/aortic pressure at rest; FFR: fractional flow reserve; CFRp-3D: intrakoronáriás 

nyomásból és 3D paraméterekből szármatatott koronária áramlási tartalék; APV-B (basal 

average peak velocity) egy szívciklusra átlagolt nyugalmi csúcssebesség, APV-P (peak 

average peak velocity) vasodilatáció alatti egy szívciklusra átlagolt csúcssebesség; 

CFRDoppler: Doppler méréssel (Combowire) meghatározott koronária áramlási tartalék; 

RRRp-3D (resistive reserve ratio) intrakoronáriás nyomásból és 3D paraméterekből 

szármatatott rezisztív rezerv ráta; RRRDoppler: Combowire-rel meghatározott RRR. 

 

4.5.1. Az CFRDoppler mérések és a kiszámított CFRp-3D értékek közötti korreláció és 

egybeesés ─hidrosztatikus nyomáskorrekcióval és anélkül 
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A 3D koronária angiográfia morfológiai adataival végzett hemodinamikai számításainknál 

a hidrosztatikus nyomáshiba korrigálását követően, erős korrelációt találtunk a CFRp-3D 

értékek és a CFRDoppler mérések között (r = 0,89, p < 0,0001). A hidrosztatikus hiba 

kijavítása nélkül is kimutattunk egy gyenge, de még mindig jelentős korrelációt (r = 0,57, 

p = 0,01) (29. ábra A, B). A két korreláció közötti különbséget viszont jelentősnek találtuk 

(p = 0,02). 

 

29. ábra A CFRp-3D értékek és a Doppler CFR közötti korrelációk és 

egybesések─hidrosztatikus kiegyenlítéssel és anélkül 

 

A Bland-Altman elemzés azt mutatta, hogy a Dopplerrel mért és a hidrosztatikus 

kiegyenlítéssel és anélkül kiszámított CFRp-3D értékek közötti átlagos különbség 0,02 (1,96 

SD: 0,47, 0,50), illetve 0,05 (1,96 SD: 1,38, 1,48) volt. A hidrosztatikus kiegyenlítés után 

a CFRp-3D és a CFRDoppler értékek közelebb kerültek egymáshoz anélkül, hogy bármiféle 
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tendenciózus eltérést mutatnának. Tehát a hidroszatikai nyomáskorrekció alkalmazásával 

jobb egybesést kaptunk. (29. ábra C, D). 

 

4.5.2. A ComboWire alapú RRR (RRRDoppler) mérések és a hidrosztatikus kiegyenlítéssel 

számított RRRp-3D értékek közötti korreláció és egybeesés 

A kiszámított mikrovaszkuláris rezisztív rezisztencia ráta (RRRp-3D) szintén jó korrelációt 

mutatott a mért RRRDoppler értékekkel (r = 0,83, p < 0,0001) (30. ábra A). A Bland-Altman 

elemzés azt mutatta, hogy a Dopplerrel mért és a hidrosztatikus kiegyenlítéssel kiszámított 

RRRp-3D értékek közötti átlagos különbség 0,03 volt (±1,96 SD: 0,63, 0,68) (30. ábra B). 

 

30. ábra A ComboWire alapú RRR mérések (RRRDoppler) és a hidrosztatikus 

kiegyenlítéssel kiszámított RRRp-3D értékek közötti korreláció és egyezés 

A hidrosztatikus nyomáshibára korrigált számított RRRp-3D mikrovaszkuláris rezisztencia 

tartalék jó korrelációt mutatott a mért MRRDoppler értékekkel (r = 0,83, p < 0,0001). 

 

4.5.3. A hidrosztatikus kiegyenlítés hatása a nyomásarányokra és a CFRp-3D-re a fő 

koszorúérágakban 

A 31. ábra csoportosított (cluster) többváltozós grafikonokat mutatja a nyugalmi Pd/Pa 

(A), az FFR (B) és a CFRp-3D (C) értékek változását a hidrosztatikus nyomás korrekcióját 

követően. Az előző munkánk eredményeivel összhangban16, a hidrosztatikus kiegyenlítés 

specifikus különbségeket eredményzett a nem korrigált értékekhez képest a fő 

koszorúérágakban mind a nyugalmi, mind a hiperémikus (FFR) állapotokban. (31. ábra 

A,B). A korrekció határozottan növelte az értékeket az LAD-ben, míg az CX és a RCA 
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értékei csökkentek. A CFR-ek közötti különbségek sokkal markánsabbak voltak, különösen 

a magasabb CFR-értékek tartományában (31. ábra C).  

 

31. ábra Csoportosított többváltozós grafikonok a nyugalmi Pd/Pa, az FFR és a CFRp-3D 

értékekről hidrosztatikus nyomás korrekciójával és anélkül 

Mind nyugalmi (A), mind hiperémiás (FFR) (B) állapotban a hidrosztatikai eltolódás 

korrekciója a fő koszorúér-ágakban a korrigálatlan és korrigált értékek közötti eltéréseket 

eredményezett. A korrekció jelentősen növelte az értékeket a LAD-ban, míg az CX-ben és 

az RCA-ban az értékek csökkentek. Ugyanebben az irányban sokkal nagyobb különbségek 

figyelhetők meg a CFR-ek esetében (C), különösen a magasabb értékek tartományában. 

 

4.5.4. A CFRp-3D diagnosztikai hatékonysága, a distalis nyomás hidrosztatikus 

nyomsákorrekcióval és anélkül a CFRDoppler < 2 azonosítására 

A CFRp-3D különböző kiszámításainak diagnosztikai hatékonyságát értékeltük az CFRDoppler 

(< 2) megjósolására. Az értékek számított AUC-ja a hidrosztatikus hiba kijavítás nélkül 

0,73 volt (CI: 0,48–0,90), hidrosztatikus hiba kijavításával pedig 0,96 (CI: 0,78–1,00). A 

hidrosztatikus nyomás kiegyenlítése növelte a módszer specificitását 46,1%-ról 92,3%-ra, 

míg mindkét számítás érzékenysége 100% volt. 

 

4.6. Holisztikus koronária fiziológiai display és az áramlási szeparációs index 

4.6.1. Intrakoronáriás fiziológiai paraméterek összefüggéseinek eredményei 
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A vizsgált erek anatómiai és fiziológiai paramétereit valamint a kalkulált eredményeket 

mérésenként a 8. táblázatban részletezzük. A léziók átlagos hossza 21,65 mm, minimális 

érlumen keresztmetszeti felszíne (MLA) 2,13 mm2 volt, a sztenózisok 3D rekonstrukciós 

koronária angiográfia számításai szerint átlagosan 51,32%-osak voltak. Három esetben PCI 

is történt, ezekben az esetekben a stent implantáció előtt (A) és a stent implantáció után (B) 

is végeztünk méréseket. 

Eset Artéria 
Lézió 
Hossza 
(mm) 

Min. lumen 
area  
(mm2) 

Szűkület 
mértéke 
(%) 

Pa 
Rest 
Hgmm 

Pd Rest 
Hgmm 

Pa  
Hiperémia 
Hgmm 

Pd Hiperémia 
Hgmm 

FFR CFRp-3D FSi 

1 RCA 11.3 1.62 40 73 72 67 63 0.94 3.55 0.010 

2 LCx 9.0 5.62 32 108 106 96 88 0.92 3.47 0.016 

3 RCA 6.6 3.56 46 104 100 100 91 0.91 1.86 0.017 

4 LAD 39.3 1.69 49 93 86 94 81 0.86 1.74 0.010 

5 LAD 18.7 0.44 69 93 80 80 50 0.63 1.58 0.108 

6 LAD 27.1 1.17 64 89 70 75 48 0.64 1.24 0.040 

7 LAD 16.5 2.79 44 117 109 91 72 0.79 1.65 0.054 

8 LAD 15.6 2.32 47 95 88 89 79 0.89 1.33 0.007 

9 RCA 11.7 2.23 70 91 89 94 85 0.90 3.01 0.047 

10 LAD 53.8 0.95 70 96 76 100 53 0.53 1.74 0.141 

11 LCx 34.0 0.78 77 105 65 103 56 0.54 1.09 0.033 

12 LCx 8.2 1.98 39 90 88 82 75 0.91 2.93 0.018 

13 LAD 19.7 2.11 52 110 98 108 85 0.79 1.57 0.045 

14A RCA 12.2 1.00 54 101 93 104 82 0.79 2.21 0.062 

14B RCA 14.4 * 2.38 * 37 * 97 95 97 91 0.94 2.68 0.009 

15A LAD 36.1 1.41 60 115 102 116 83 0.72 1.88 0.085 

15B LAD 18.1 * 2.75 * 42 * 113 105 105 89 0.85 1.72 0.022 

16A LAD 50.7 0.80 57 87 64 82 51 0.62 1.28 0.028 

16B LAD 8.4 * 4.78 * 26 * 79 69 72 55 0.76 1.68 0.003 

Átlag  21.65 2.13 51.32 97.68 87.11 92.37 72.47 0.79 2.01 0.040 

SD  11.69 0.99 11.70 9.63 12.09 10.63 13.87 0.11 0.61 0.028 

8. táblázat A léziók 3D rekonstrukciós koronarográfiás adatai, hemodinamikai 

paraméterei és kalkulált indexek 

RCA: jobb koszorúér; LCx: bal körbefutó koszorúér ág; LAD: elülső leszálló koszorúér; 

mm: milliméter; min: minimum; mm2: négyzetmilliméter; FFR: frakcinált áramlási 

rezerv; CFRp-3D: 3D koronária rekonstrukció adatai és nyomás adatok alapján kalkulált 

koronária áramlási rezerv; FSi: áramlás szeparációs index; 3D: három dimenzionális; 

Pa: a szűkülettől proximálisan mért nyomás; Pd: a szűkülettől disztálisan mért nyomás; 

rest: nyugalmi áramlási kondíciók; SD: standard deviáció.  
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32. ábra A stentelés hatása a áramlás-nyomásviszonyokra  

A: stent implantáció előtti mérés; B: stent implantáció utáni mérés; (a szoftver a stent 

implantáció után már a stentelt szakaszon kívül talál enyhe léziót) 

az FFR, a CFR és a maximális szöveti perfúzió eegyaránt emelkedett a stentelés 

hatására (sorrendben 0,79-ről 0,94-re, 2,09-ről 2,67-re és 1,37-ről 1,68 ml/perc/g 

szívizomra). Az FSi 0,062-ről 0,009-re csökkent. A maximális szöveti perfúziót úgy 

határoztuk meg, hogy a számított hiperémikus áramlást elosztottuk az 

echokardiográfiás mérés alapján értékelt szállított szívizomtömeggel53 és a culprit ér 

által ellátott bal kamrai szegmentumaival20 
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Három beteg esetén a stent implantáció előtt és után mért értékek változásait külön 

vizsgáltuk. A stent implantáció előtt és után történt FFR mérések és FSi értékek átlagai 

szignifikánsan különböztek. Az FFR átlagos értéke a stent implantáció hatására 0,71 ± 0,04 

-ről 0,85 ± 0,04-re szignifikánsan javult (p = 0.001). Az átlagolt FSi 0,058 ± 0,015-ről 0,011 

± 0,005 –re módosult a PCI hatására, szintén szignifikáns módon (p = 0,05). CFRp-3D 

esetében az átlagérték 1,79 ± 0,26 –ról 2,03 ± 0,33-ra változott (p = 0,35).) 

A tanulmányunkban a kalkulált áramlási szeparációs index (FSi) korrelációját 

elemeztük a korábbi klinikai vizsgálatok alapján igazolt prognosztikai jelentőségű FFR és 

CFRp-3D értékekkel. Vizsgálatunkban az FSi nem mutatott szignifikáns korrelációt a CFRp-

3D -vel (r = −0,23, p = 0,34) melyet a 33. ábra A panelje mutat be. Az FSi és FFR között 

viszont szignifikáns negatív összefüggést találtunk (r = −0,66, p = 0,002), amit a 33. ábra 

B paneljén ábrázoltam. A nyugalomban mérhető nyomás hányadossal (Pd/Pa) és az FFR 

értékével képzett index még szorosabb összefüggést mutatott az FSi-vel, (r = 0.92, p < 

0.0001), a grafikont a 33. ábra C paneljén tüntettem fel.  

 

 

33. ábra Az FSi összefüggései a CFRp-3D –vel (A), az FFR-rel (B), a nyugalmi (Pd/Pa)/FFR 

hányadossal (C), valamint az FSi ROC elemzése a 0,8 FFR érték kalkulálására (D). 
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Tanulmányunkban az FSi diagnosztikus erejét ROC analízissel vizsgáltuk egy 0,8-nál 

kisebb FFR prognosztizálása szempontjából. Az FSi határértéke 0,022-nek adódott, ezen 

értéknél magasabb FSi egy patológiásan alacsony FFR-t jelez előre, 0,856 görbe alatti 

területtel (AUC), a 95%-os konfidencia tartomány 0,620 és 0,972 között. Az FSi pozitív 

prediktív értéke 0,90, negatív prediktív értéke 0,889, megbízhatóság 0,895, szenzitivitás 

90%-nak, és specificitás 88,89%-nak adódott. A ROC elemzést a 33. ábra D panelje 

szemlélteti. 

5. Megbeszélés 

5.1. A coronariarendszer háromdimenziós rekonstrukciójának jelentősége 

Bár az invízív koronarográfia jó felbontású képet ad még a distalis koszorúerektől is, jól 

ismertek a konvencionális 2D leképzésnél az egyes projekciókból kilakuló rövidülések és 

az oldalágak egymásravetüléséből létrejövő nehézségek. Nyilvánvaló, hogy korlátozott az 

aszimetrikus szűkületek mértékének pontos megítélése is ezzel az eljárással. 

A DEFER és FAME tanulmányokban az FFR-vezérelt coronaria intervenció szuperiornak  

bizonyult a 2D-angiographia alapján hozott döntésekkel szemben a major kardiális 

történések megelőzésében. Ezek az eredmények klinikai kontextusba emelték azt a korábbi 

megfigyelést miszerint az FFR és a 2D-QCA-val mért szűkület kvantitáció csak nagyon 

szerény korrelációt mutat54,55. 

A 2012-es közleményünk megjelenése előtt kevés tanulmány vizsgálta a 3D-QCA és az 

FFR viszonyát a közepes fokú coronaria stenosisok vonatkozásában. Saad és munkatársai 

nagyobb pontosságot találtak a 3D-QCA teljesítőképességét illetően az FFR <0,75 

megjósolásában a 2D-QCA-val szemben. Szignifikáns korrelációt igazoltak az FFR és az 

3D-QCA-vel mért AS kapcsolatában. Az FFR-rel összehasonlítva az 57%-os AS csökkenés 

mutatta a legmagasabb érzékenységet és fajlagosságot a stenosisok funkcionális 

következményének a meghatározására48. Yong és munkatársai összehasonlították a 2D- és 

3D-QCA paramétereket, és az MLA korrelált a legjobban a FFR- val49. 

A 3D mérés tehát a relatív és abszolut átmérő- vagy átmetszet-szűkület százalékos 

mértékének és abszolút értékének (mm, mm2) pontosabb megítélésével segíthet a szűkület 
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jelentőségének a megítélésében. Ezen túlmenően a mi eredményink szerint, a plakktömeg 

3D kvantitálása is jó tájékoztatást adhat a lézió funkcionálitására vonatkozóan. 

Eseteinkben, ha az adott lézió szegmentumában a 3D plakk-térfogat nagyobb volt, mint a 

normal érlumen 44%-a, akkor az általában kóros FFR (<0,75) jelenlétével járt együtt. 

Az eredmény interpretelásához fontos látnunk, hogy a 3D-QCA-val mért plakkvolumen 

elvileg is különbözik az IVUS által meghatározott plakvolumennel. Míg az előbbi csak az 

extrapolált normal érlumenen belüli plakktömeget számítja ki, addig az IVUS az érfalon 

belüli, a pozitív remodeling kapcsán gyakran igen jelentős intramuralis (extraluminális) 

részt is detektálja. Így az IVUS nagyobb abszolút plakktérfogatot mér a 3D-QCA-hoz 

képest. Ha a plakk áramlási akadályt képező tulajdonságára gondolunk, akkor az 

intramurális rész abban nem játszhat érdemi szerepet. Így joggal feltételezhetjük, hogy a 

kizárólag az intraluminális plakktömeget jelző 3D-QCA jobban jelzi a kóros FFR jelenlétét, 

mintha az IVUS-sal vagy a CCTA-val meghatározható teljes plakkterülettel számolnánk. 

Kristensen és munkatársai 42 betegben 56 coronaria stenosis esetén szignifikáns korrelációt 

mutattak ki az FFR és a CCTA által mért plakk térfogat % között56. E bben a tanulmányban 

a plakkvolumen %-os mérése során, a 3D-QCA maghatározásnál hasonló koncepcióval 

csak a lumenbe domborodó plakktömeggel számoltak. 

Ezek az eredmények összhangban voltak az általunk talált 3D-QCA következtetésekkel, és 

arra is utalnak, hogy egy koronárialézió funkcionális karakterét vizsgálva, a meghatározott 

”funkcionális” plakkvolumen% prognosztikus értékű lehet57. 

5.2. A részletes áramlásdinamikai modellezés 

A 2012-ben a JACC Cardiovascular Interventions-ban publikált cikkünkben új 

számítógépes modellt mutattunk be az angiográfiai képekből történő gyors FFR 

számításhoz. Amikor a modellt a koszorúéren intermedier szűkületek jellemzésére 

alkalmaztuk, a számított fiziológiai index (FFRQCA), jó korrelációt (r = 0,81, p < 0,001) 

és egyezést (átlagos különbség: 0,00+ 0,06, p = 0,541) mutatott az invazív FFR-rel. Az 

FFRQCA általános pontossága a FFR <0,80 által meghatározott ischaemia diagnózisára 

88% volt, a pozitív és negatív prediktív értékek pedig 82%-nak, illetve 91%-nak adódtak. 

Ezt a pontosságot egy olyan kihívást jelentő populációban értük el, amely csak intermedier 
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szűkületekből állt (átlagos átmérőszűkület 46,6+7,3%), és az esetek 64,9%-ában 

bifurkációs elhelyezkedésűek voltak a léziók. Ebben a populációban a 3D anatómiai 

paraméterek (MLA és a DS%) pontossága csak 64% és 68% volt az FFR által 

meghatározott ischaemia diagnosztizálására. 

Az FFRQCA diagnosztikai pontosságának javulását a 3D QCA-hoz képest az anatómiai 

paraméterek kapcsolt individuális áramlási sebességet is használó computation fluid 

dynamics (CFD) modellezés magyarázza. A Navier-Stokes egyenletek megoldása során az 

individuális 3D QCA és a hiperémiás áramlás egyedi értékeinek felhasználásával értük el 

az FFR megbízható kiszámítását. 

 

5.2.1. Online képesség  

Az általános peremfeltételek használata helyett "rögzített" feltételeket alkalmaztunk, amely 

gyors szimulációs megközelítést tett lehetővé. A CFD szimuláció futtatása esetenként 

körülbelül 5 percet vett igénybe. Bár némi időre volt szükség a 3D rekonstrukcióhoz és a 

képkockaszám kiértékeléséhez, azt reméltük, hogy ezek a lépések a jövőben jelentősen 

leegyszerűsíthetők leszenk egy jól integrált munkafolyamat megvalósításaval. 

 

5.2.2. Az FFRQCA kiszámítása bifurkációs elváltozásokon  

Kiemelendő az elágazódásoknál észlehető áramlási eloszlás pontos meghatározásának a 

jelentősége. Mivel a leányágak ellenállása ismeretlen, ezeket az információkat a képalkotó 

adatokból kellett kinyernünk. A bemutatott megközelítés kiemelt újdonsága volt az 

áramláseloszlás meghatározásánál a bifurcatiónál az extrapolált referenciaér használata a 

tényleges artériás lumen helyett. Ezt azzal indokoltuk, hogy egy koszorúér-ág hipotetikus 

ellátási területe a lézió kialakulása előtti lumenmérettel arányos58, és ezt az átmérőt a 3D-

ben extrapolált referencia-érszakasz jól jellemzi. 

 

5.2.3. Összehasonlítás az FFRCT-vel  
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Koo és mtsai valamint Min49 és mtsai újszerű megközelítésről számoltak be a koszorúér-

számítógépes tomográfiás angiográfiai adatokból történő FFR számításával kapcsolatban 

(FFRCT). Míg az FFRCT és az FFRQCA egyaránt CFD analízist használt a Navier-Stokes 

egyenletek megoldására, az alapvető különbség a határfeltételekben (boundary conditions) 

volt. Míg az FFRCT a kamrai tömeghez viszonyított teljes nyugalmi koszorúér-áramlást 

becsüli, és azt feltételezi, hogy a mikrocirkuláció kiszámíthatóan reagál a maximális 

hiperémiás állapotra, az FFRQCA a hiperémiás áramlást a 3D QCA és a közvetlenül a 

hiperémia alatt készült angiográfiaiás felvételeken számolt képkockaszám segítségével 

határozza meg.  

Úgy tűnik, hogy az FFRQCA pontosabb, mint az FFRCT. Ez magyarázható az invazív röntgen 

angiográfiának a koszorúér CT angiográfiánál jobb képfelbontásával (~0,2 mm vs ~0,6 

mm)54, valamint egyes esetekben a mikrovaszkulatúra csökkent vazodilatációs 

kapacitásával. Az utóbbi esetekben az FFRCT ugyanis hajlamos lehet a mért FFR-rel való 

nagyobb eltérésekre, míg az FFRQCA-t kevésbé érinti ez a zavaró tényező, hiszen az 

individuális hiperémiás áramlás pontosabban megítélhető a TIMI frame count módszer 

alapján. A hiperemiás képkockaszám-adatokat egyébként egy korábbi hazai úttörő 

vizsgálatunkban tudomásunk szerint elsőként használtuk egyszerű áramlási egyenletekkel 

történő FFR kiszámításához, amely során jó korrelációt találtunk a számított és a mért 

értékek között59. A mikrovaszkuláris megbetegedésben az FFRQCA magasabb FFR értéket 

fog adni, mint az FFRCT, hiszen a szívizomterületet ellátó hiperémiás áramlás az FFRCT 

számításban feltételezett értéknél alacsonyabb lesz. Ezen túlmenően, a pontos anatómiai 

adatok FFRCT általi kinyerése nagyobb kihívást jelent előrehaladott meszes koszorúér-

betegségben és ritmuszavarban szenvedő betegeknél. A 3D QCA-val történő in vivo 

lumenméretezésről viszont kimutatták, hogy jól egyezik az intrakoronáris képalkotás 

eredményeivel60. 

 

5.2.4. Összehasonlítás a pressure wire FFR-rel  

Morris és munkatársai61 már 2013-ban bemutattak egy modellt rotációs angiográfiához 

kapcsolódóan a virtuális FFR kiszámításához. Átlagos mikrovaszkuláris rezisztenciát 
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feltételeztek, ami általában érvényes lehet, de nem vonatkozik minden egyes betegre. 

Adataink azt mutatták, hogy a mikrovaszkuláris funkciót is jellemző CFR-t illetően a 

csoportátlag körül nagy a szórás, különösen azoknál a betegeknél, akiknél alacsony a 

kiindulási térfogatáram (volumetric flow rate: VFR), jelezvén, hogy a koszorúér-áramlás 

növekedése a hiperémiára reagálva az egyes betegeknél széles szórással változik. A szerzők 

el is elismerték, hogy a virtuális FFR számításánál az ”egy méretre szabás” ("one size fits-

all") megközelítést alkalmazták. Ennek eredményeként a számított FFR nagyobb 

valószínűséggel tért el a pressure wire-rel mért FFR-től azokban az esetekben ahol 

abnormális mikrocirkulációs ellenállással lehetett számolni54. Ezzel szemben, az FFRQCA 

figyelembe veszi az individuális hiperémiás áramlást, ami a fiziológiai viselkedés reálisabb 

előrejelzését eredményezte az egyes betegek szintjén. A számítási idő jelentős csökkenése 

és a monoplane angiográfiás készülékekből származó felvételek feldolgozhatósága szintén 

az FFRQCA előnyei. 

 

5.2.6 Limitációk 

Az FFRQCA számítása meglehetősen sok felhasználói interakciót igényelt. Felmerült, hogy 

a széleskörű használhatóság lehetővé tétele érdekében jelentős automatizálást kell 

megvalósítani. A különböző szívfázisokban különböző áramlási sebességek lehetnek, ami 

változékonyságot eredményez az áramlási idő képkockánkénti becslésében. A 

kontrasztanyag transzferideje és a lumentérfogat alapján az átlagos térfogatáramlási 

sebességet használtuk a nyomásesés kiszámításához. Mivel a koszorúér elágazódásokat is 

rekonstruáltuk a térfogatáram meghatározása, az oldalágak figyelemebevétele hozzájárult 

a térfogatáram megfelelő becsléséhez, de a kontrasztbefecskendezés időzítése 

befolyásolhatja az eredményt. Az EKG-val szinkronizált injektor használata elvileg tovább 

javíthatná az FFRQCA pontosságát. Azonban a rutin diagnosztikai angiográfiák általában 

manuális kontrasztanyag befecskendezéssel történnek, és korábbi közlemények szerint az 

injekciózási sebesség csak kismértékben befolyásolta a TIMI-frame count-ot62. Ezzel 

összhangban, a manuálisan beadott kontrasztinjekciót alkalmazva a hiperemiás és nyugalmi 

képkockaszám-adatok alapján számolt CFR-nél (frame count reserve) erős korrelációt 
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találtak a Doppler-rel mért CFR-rel63. Annak ellenére, hogy vizsgálatunkban a 

vazodilatátor ic vagy iv beadási módja és az angiográfiás felvételi képkockasebesség csak 

csekély hatással voltak az FFRQCA értékek invazív FFR-hez viszonyított eltérésére, 

hangsúlyoztuk, hogy a populáció mérete korlátozott volt ahhoz, hogy végső 

következtetéseket vonjunk le az új számítási módszerrel kapcsolatban. Ezért az FFRQCA 

további validálásához többcentrumos és nagyobb vizsgálatot tartottunk szükségesnek. 

 

5.3. Egyszerűsített nyomásgrádiens számítás 

5.3.1. Klinikai kontextus és történeti áttekintés 

Az FFR mérése ma már megkerülhetetlen vizsgálómódszerré vált a koronarográfia kapcsán 

látott szűkületek hemodinamikai hatásának meghatározásához. A számos klinikai 

vizsgálatra épülő IA szintű ajánlás19 ellenére sokkal ritkábban alkalmazzák, mint ahogyan 

azt a szívkatéteres vizsgálati számok indokolnák64. A kívánatosnál kevesebb számú invazív 

mérés hátterében a vizsgálat elvégzésével kapcsolatos időterhelés, a korábbi nyomásmérő 

drótok kissé nehezebb levethetősége, és az ezzel összefüggő potenciális szövődmény 

lehetőségétől való félelem, a vazodilatátor szerek okozta esetleges mellékhatások, vagy a 

vazodilatátorok ára állhat. Ezért, számos munkacsoport kezdett olyan kutatásokba melyek 

azt a célt tűzték ki, hogy a szűkület hemodinamikai jelentőségének meghatározása kevésbé 

invazív módon is elvégezhető legyen. 

Már a szívkatéteres vizsgálatok végzésének korai időszakában egyértelmű volt a felismerés, 

hogy önmagában a szűkületek vizuális értékelése nem elegendő azok hemodinamikai 

hatásának pontos megítéléséhez. Állatkísérletekben, majd humán klinikai vizsgalatokban 

próbálták jellemezni a szűkületeken kialakuló nyomás-, és áramlásváltozásokat. A Hagen–

Poiseuille illetve Borda-Carnot egyenletek felhasználásával leírták az összefüggést a 

szűkületeken kialakuló nyomásesésről. A leíró képlet két komponenst tartalmaz: a 

lamináris áramlás következtében létrejövő (viscous friction: f) nyomásesésből és a 

szűkületet követő áramlási szeparációból (flow separation: s) származó ”kilépési 

veszteség” okozta nyomásesésből65. 
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Míg az első komponens az áramlással egyenesen arányos, addig a második komponens az 

áramlás négyzetével mutat összefüggést az általános formula szerint: 

Δp= fQ+sQ2 

Az anatómiai adatokból számítható frikciós (f) és szeparációs (s) állandók értékének 

meghatározására több formula található az irodalomban. Az FFR számításához az 

aortanyomás ismerete mellett a szűkületen kialakuló nyomásesés mértéke szükséges: 

FFR=(Pa-ΔP)/Pa 

 

5.3.2. A modellünk morfológiai adatforrása és az egyszerű hemodinamikai számítások 

A hazai kutatásunk megtervezésekor kellően pontos 3D angiográfiás rekonstrukciós 

módszert választottuk az anatómia paraméterek meghatározásához. Előbb a nyíregyházi 

szívkatéteres laboratóriumunk Siemens Axiom Artis röntgen készülékébe integrált 3D 

szoftvert használtuk, majd később egy még pontosabb rekonstrukciós lehetőséget és 

felhasználóbarát adatexportot nyújtó programra (QAngio XA Research Edition 1.0, Medis 

Specials bv, Leiden) váltottunk. A korábban a 2D QCA-ból számított paraméterekre 

kidolgozott klasszikus folyadékáramlási egyenletek további módosításait követő formulát 

alkalmaztuk a számításainkhoz44. 

A vizsgálatunk során a 3D-QCA rekonstrukcióból nyert adatokból a klasszikus áramlási 

egyenlet továbbfejlesztett változatával számítottuk a szűkületeken kialakuló nyomásesést. 

A program speciális platformot nem igényel; bármely digitális angiográfiás röntgen 

készüléken végzett vizsgálat felvételeiből kommercionális 3D rekonstrukciós szoftverrel 

történő feldolgozással kapott adatokat az Excel táblázatba importálva lehet „futtatni”. 

 

5.3.3. Nyugalmi versus hiperémiás sebességmeghatározás  

Az nyomásváltozás nagyságát leíró egyenlet megoldásához szükséges térfogatáramlást a 

hiperémiás kontrasztáramlási sebesség alapján határoztuk meg, az angiográfia során észlelt 

kontrasztanyag-áramlási frontok anatómiai viszonyítási pontok eléréséhez szükséges 
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képkockák számolásával (Thrombolysis in Myocardial Infarction (TIMI) frame count: 

TFC). A dimenzió nélküli TFC-t eredetileg a TIMI tanulmányban a koszorúérben a 

trombolitikus kezelés hatására kilakuló nyugalmi véráramlási sebesség jellemzésére 

használták66. Később az epikardiális koszorúerek különböző hosszúságát is figyelembe 

vevő korrigált TFC-t (CTFC) alkalmazták. Az ér hosszának a meghatározására az 

intervenciók során használt koronária drótnak a vizsgált anatómiai célponttól a katéter 

szájadékáig történő visszahúzásával is próbálkoztak a pontos távolságmérés érdekében. Az 

ér meghatározott hossza, valamint a TFC-ből számított idő alapján javasolták a TIMI frame 

count sebesség és az érátmetszet (area) felhasználásával kalkulált térfogatáram 

alkalmazását67. A tetszőlegesen kiválasztott koszorúérszakasz 3D rekonstrukciójából 

származó távolságadat és a TFC számolásával kapott idő hányadosaként számolt koszorúér 

áramlási sebesség maximális vazodilatáció alatti meghatározását először mi írtuk le59. A 

kontrasztáramlási sebességből következettett áramlási sebesség alkalmazhatósága azon 

alapul, hogy az erek oszlásából származó volumetrikus (ml/s) áramláscsökkenés ellenére a 

szűkület nélküli szakaszokon a sebesség (mm/s) állandónak tekinthető az ér teljes 

hosszúságában68. 

A képalapú FFR számítás során, az eljárás egyszerűsítésének érdekében egyre inkább 

elterjedt az a vélemény, hogy a kalkuláció folyamán elhagyható a maximális vazodilatáció 

kiváltása. Ezt anyagi, betegkényelmi okok, illetve a vizsgálati idő lerövidítése miatt 

tartották indokoltnak. Egy 13 vizsgálatot feldolgozó metaanalízisben a mi közleményünkön 

kívül csak két vizsgálatban indukáltak vazodilatációt, 10 tanulmányban nem alkalmaztak 

értágító hatású gyógyszereket69. Annak ellenére, hogy a közlemény nem talált 

statisztikailag szignifikáns különbséget a kétféle vizsgálati módszer között, mi mégis 

kívánítosnak tartjuk a vazodilatáció alkalmazását a mikrovaszkuláris reaktivitástól függő 

individuális hiperémiás sebeség meghatározására, hiszen a nyugalmi áramlási sebesség 

alapján nem lehet információnk arra vonatkozóan, hogy milyen az adott szívizom 

megnövekedett oxigénszükséglete szerinti maximálisan elérhető áramlási sebesség. 

Ezen tényezők figyelmen kívül hagyása magyarázhatja a vazodilatáció nélküli számítás 

nem mindig megfelelő pontosságát70. 
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A mikrovaszkulatúra állapotát és reaktivitását nagyon sok tényező befolyásolja: 

1. rizikófaktorok (nem, életkor, obezitás, hiperlipidémia, dohányzás, korai 

menopauza, inzulin rezisztencia)  

2. társbetegségek (hipertónia, diabétesz mellitus, krónikus vesebetegség) - krónikus 

autoimmun és reumatikus megbetegedések 

3. a koronária ateroszklerózis kiterjedtsége, korábbi szívizominfarktus lezajlása, az 

esetleges kollaterális hálózat mértéke 

4. nem aterosclerotikus szívbetegségek (aorta sztenózis, hipertrófiás kardiomiopátia, 

miokarditisz, poszt-COVID 19 állapot, dilatatív kardiomiopátia). 

5. a fenti rizikófaktorok, illetve betegségek kezelésre használt gyógyszerek dózisa, a 

vérnyomás-, vérzsír-, vércukor -célértékek elérése71. 

Mindezek alapján érthető, hogy a sok tényező együttes hatása nehézzé teszi a 

mikrovaszkuláris reakció egyedi becslését. Amennyiben egy nem-hiperémiás képalapú 

FFR vizsgálómódszerrel vizsgált beteg átlagosnak tekinthető (közel áll azon 

betegpopuláció átlagához, amelynek adati alapján a számítási metódust kidolgozták), úgy 

jó korrelációra számíthatunk a mért és a kalkulált FFR tekintetében. Ezzel magyarázható, 

hogy az ilyen ”átlagos” betegekből álló study-populáció esetén a nyugalmi áramlás alapján 

kalkulált és a mért FFR-rel jól egyezett. 

Azonban, olyan beteg esetében jelentős lehet a számítás pontatlansága, akinek a 

mikrovaszkuláris reaktivitása érdemben különbözik a tanulmány adatbázisában szereplő 

átlagos reaktivitástól. Ez rossz klinikai döntést is eredményezhet a revaszkularizáció 

indikálását vagy elhagyását illetően. Egy multicentrikus vizsgálat során a magas IMR-t 

(index of myocardial resistance) mutató betegeknél a diagnosztikus pontosság jelentősen 

romlott: a betegek 46%-ban rossz döntést hoztak volna, ha QFR adatok alapján végezték 

volna el a revaszkularizációt, vagy javasoltak volna kizárólag gyógyszeres terápiát. A 

mikrovaszkuláris károsodásban szenvedő betegek a teljes vizsgálati populáció 28 %-t tették 

ki. A QFR-ral történő klinikai vizsgálatok metaanalízisében a QFR diagnosztikus 

pontosságát jellemző adatok 819 beteg 969 vizsgált koszorúérágán a következőek voltak: 

szenzitivitás 84% (95%CI: 77–90), specificitás 88% (95%CI: 84–91); pozitív prediktív 

érték 80% (95%CI: 76–85), negatív prediktív érték 95% (95%CI: 93–96)72. A fentiek 
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alapján az átlagpopulációban végzett QFR mérés alapján vezérelt intervenció akár 25%-

ban eredményezhet inadekvát döntést70. 

Az általunk publikált adatok mellett ezek az információk is alátámasztják a vazodilatáció 

szükségességét, az egyénre szabott adatokból történő számítás fontosságát. Megítélésünk 

szerint az értágító gyógyszerek adásával kapcsolatos aggályok túlzóak, hiszen az észlelt 

szövődmények, mellékhatások ritkák, a készítmények ára a teljes vizsgálati költséget 

figyelembe véve pedig nem kirívóan magas, s az FFR mérés néhány percnyi időigénye sem 

lehet komoly érv a vazodilatációs vizsgálat elmaradása mellett. 

Az invazv FFR mérések teljes kiváltása nagy valószínűséggel később sem lesz lehetséges. 

A számítását célzó módszerek úgy illeszkedhetnek be a kivizsgálás menetébe, hogy a nagy 

biztonsággal negatív, illetve pozitív eredményeket jelző vágóértékek alatt és felett (az 

FFFRsim esetében ezek a 0,8 alatti és 0,88 feletti értékek) nem szükséges az invazív a 

mérés, a kettő közé eső szürke zónában viszont mindenképp elvégzendő. A mi vizsgálati 

populációnkban az FFRsim alkalmazásával a klinikailag indokolt esetek 69%-ban 

mutatkozott elhagyhatónak az FFR invazív mérése. 

Ha a képalapú FFR modellezést minden intermedier mértékű lézióra alkalamaznánk a 

betegek revaszkularizációjával kapcsolatos döntéshozatalhoz, és a fenti algoritmus szerinti 

szürke zónában mindig elvégeznénk az invazív mérést is, úgy a teljeskörű megbízható 

fiziológiai értékelés alapján végzett revaszkularizációs kezelésünk várhatóan jobb klinikai 

eredményekhez vezetne a krónikus koronária szindrómában szenvedő betegek 

életminőségének javulása és az adverz események csökkenése révén. 

 

5.3.4. Limitációk 

A kontrasztanyag frontjának követésével történő és a rekonstruált érszakasz teljes 

hosszának megtételéig szükséges idő meghatározása több hibalehetőséget is tartalmaz.  

Nem koaxiális katéterállás esetén a vazodilatáció alatt felgyorsult áramlás mellet az aortába 

nagyobb mennyiségben visszaáramló kontrasztanyag jelentősen csökkenti az előrehaladó 

kontrasztmennyiséget, rontva annak vizuális megítélhetőségét.  
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A kontrasztanyag elindításának és a szívciklus aktuális pillanatának érdemi hatását nem 

láttuk a vizsgálataink során. Ennek az lehet a magyarázata, hogy az esetek legnagyobb 

részében egyaránt voltak szisztolés és diasztolés képkockák is az értékelésben. 

Vizsgálataink során a katéteres laboratóriumunkban általánosan alkalmazott protokoll 

szerint 5 ml kontrasztanyagot 3 ml/sec sebességgel adtuk be ACISTTM készülék 

alkalmazásával. A 6F méretű guiding katéter 1,8 mm-es belső átmérőjét és a 3 ml/sec 

kontraszt beadási sebességet figyelembe véve ezek alapján a kontrasztanyag 118 cm/sec 

sebességgel lép be a főtörzsbe. Ez valamivel nagyobb, mint az epikardiális koszorúerekben 

ép viszonyok esetén mért hiperémiás sebességértékek68. Emiatt a vizsgált erek proximális 

szakaszában a kontrasztáramlás gyorsabb lehet a véráramlás sebességénél, de a két 

kompartment keveredése során a mediális, illetve a disztális érszakaszok elején már 

kiegyenlítődnek a sebességkülönbségek. A kontrasztanyag érben történő hígulásával, főleg 

hosszú vizsgált érszakasz esetén nehéz lehet a kontrasztfront azonosítása. Megfelelő 

gyakorlattal mégis jó inter-, és intraobszerver variabilitást értünk el vizsgálatunkban. 

 

5.4. A hidrosztikai nyomás mérésének klinikai jelentősége 

Pascal törvénye alapján a koszorúerekben mérhető hidrosztatikai nyomáskülönbség 

szintkülönbség szerint milliméterenként 0,077 Hgmm-nek adódik a vér átlagos fajsúlyával 

számolva (1050 kg/m3). CT mérésekkel a fő koszorúérágak legmagasabb és 

legalacsonyabb pontjainál mérhető magasság-különbségek jelentősnek bizonyultak. Két 

korábbi vizsgálatban az intrakoronáriás nyomásméréseket (nyugalmi Pd/Pa és FFR) háton 

és hason fekvő helyzetben is elvégzték46,73. Háton fekvő helyzetben egyértelműen 

alacsonyabb nyugalmi Pd/Pa és FFR értékek mérhetőek az LAD esetében a CX, vagy RCA-

ban történt mérésekhez képest46-48,73,74.  

A magasságkülönbség alapján számítható hidrosztatikai nyomás egy olyan paraméter, 

amelynek hatása függ az aktuális vérnyomástól: alacsony vérnyomás esetében 

kifejezettebb. A hatás iránya a nyomásmérő drót szenzorának a mért ér orifíciumához 

képesti elhelyezkedésétől függ. Ha a szenzor alacsonyabb szintre kerül, mint a katéter vége, 

a vizsgált ér eredésénél beállított (arra ekvalizált) referenciaszint, akkor a pressure wire-rel 
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mért nyomáshoz hozzáadódik a szintkülönbségből származó hidrosztatikai nyomás. Ez a 

helyzet jellemzően az CX-ben alakul ki. Ha viszont, mint ahogy az LAD disztalis 

szegmentumába vezetett nyomásméró drót esetében mindig várható, a szenzor a 

referenciaszint fölé kerül, úgy a mért disztális nyomást a hidrosztatikai nyomás csökkenti. 

Mivel a hidrosztaikai nyomás az artériás és a vénás rendszerben nem különbözik az adott 

érszegmentum magasságában, így az nem járul hozzá az áramlást meghatározó 

nyomáskülönbséghez (driving pressure). Ilymódon a szűkület áramlási következményének 

a megítélésére használt nyugalmi és hiperémiás nyomásarányok (Pd/Pa, FFR) számításakor 

célszerű lenne megfelelő előjellel kivonni a hidroszatikai nyomást a disztálisan mért 

nyomásból. 

A rutin invazív koronária angiográfia során a koronária orifícium és a nyomásszenzor 

közötti magasságkülönbség 2D vagy 3D metódussal történő meghatározása lehetővé teszi 

az FFR és a nyugalmi Pd/Pa korrekcióját, a számított hidrosztatikai nyomással módosított 

disztális nyomásérték figyelembe vételével. 

Vizsgálatunkban elemeztük a számított hidrosztatikai nyomáskülönbség hatását a Syntax 

nomenklatúra alapján definiált tíz epikardiális szegmentumra. Bár eddig nem történt még 

részletezés a Syntax szegmentáció szerint, mégis elmondható, hogy a korábbi 

vizsgálatokhoz hasonló mértékű értékeket kaptunk. Harle és munkatársai például az FFR 

elmozdulását a hidrosztatikai nyomás következtében átlagosan a LAD esetében -0,048, a 

CX és az RCA esetében 0,02-nek találták46. A mi eredményeink a proximális LAD esetében 

-0,011, a középsőnél -0,036, a disztálisnál -0,044, míg a proximális CX esetében 0,012, a 

disztálisban 0,022-nek  mutatkoztak. Az RCA esetében a korrigálatlan és a korrigált 

nyomásarányok értékei közötti átlagos különbség a proximális és középső szakaszon -

0,005-nek, a disztális szakaszon 0,014-nek adódott16. A hidrosztatikai nyomással történt 

korrekció hatására bekövetkező átlagos nyomásarány-változás jobbdomináns keringésnél a 

PD ágban 0,014 volt. A PL ágnál jobb domináns esetben 0,023, bal dominancia esetén 

0,021 átlagos különbségértékeket számoltunk16. A jobb- és a baldomináns keringéstípusnál 

talált különböző értékeket a PL vonatkozásában az okozta, hogy a szintkülönségeket a jobb 

és a bal koszorúér eredésének eltérő magasságához viszonyítottuk. 
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Az egyéni koronária keringés elemzéséhez, figyelembe kell vennünk a koszorúér-anatómia 

variációs lehetőségét. A Syntax epikardiális szegmentáció csak a Laeman klasszifikáció két 

fő koronária keringéstípusát különíti el45. Jól ismert azonban, hogy az egyéni koszorúér-

anatómia további variációkat mutathat az LAD hossza, valamint a CX és RCA térbeli 

eloszlása tekintetében3,20. Egyik korábbi közleményünkben már javasoltuk a Syntax 

klasszifikáció 12 különböző koronária mintázatra történő kiterjesztését75. Jelen 

vizsgálatunkban egy ehhez hasonló rendszerezést használtunk a koronária 

szegmentumonként mért hidrosztatikai nyomás értelmezéséhez (34. ábra). Ezen a sémán 

feltüntetésre kerültek az FFR és a nyugalmi Pd/Pa értékek változásai minden egyes 

epikardiális szegmentum esetében az egyéni koszorúér keringéstípusok szerint. A 

hidrosztatikai nyomás szerepét a koronária szegmentumokra lebontott részletességgel 

először a mi kutatócsoportunk elemezte.  

 

34. ábra. A Syntax pontrendszer alapú koronáriaszegmentáció módosított, színkódolt 

változata 

A hidrosztatikai nyomás hatása kapcsán létrejövő FFR és a nyugalmi Pd/Pa értékek 

változásának (dFFR & dPd/Pa) ábrázolása epikardiális szegmentumonként, figyelembe 

véve az egyéni koszorúér keringéstípusokat. A hidrosztatikai nyomáskülönbséget a jobb 

(RC), illetve a bal koronária rendszer (LC) eredésétől számítottuk.  
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Az FFR méréssel vizsgált közepesen súlyos koszorúérszűkület értékelése során a 

hidrosztatikai nyomás hatását tekintve hasonló arányú változásokat tapasztaltunk, mint a 

korábbi közlemények46-49. A vizsgált beteganyagunkban 100 Hgmm-es átlagos 

aortanyomás mellett történő nyomásarány-korrekciók eredményeképpen a döntéshozatali 

határértékek az FFR esetében 5 (12%), a nyugalmi Pd/Pa esetében 11 (27%) esetben 

kerültek átlépésre. Ez az arány összhangban van a korábbi adatokkal46, és jól mutatja a 

hidrosztatikai nyomás potenciális klinikai jelentőségét. 

A      B 

 

35. ábra Az egyes koszorúérágakban mérhető eltérő átlagos poszt-PCI FFR értékek 

magyarázata a hidrosztatikai nyomáseredményeink alapján 

A: Collet és mts. metanalízisében feldolgozott poszt-PCI FFR értékek szerint az LAD-ban 

jelentősen alacsonyabb értékek mérhetőek a stentelést követően az RCA-hoz és a LCx-hez 

képest17. 

B: Az egyes koszorúérágakban mért eltérő átlagos poszt-PCI FFR értékek jól 

magyarázhatóak az általunk megfigyelt hidroszatikai nyomáskülönbségekkel16 

 

Eredményeink figyelemre méltó igazolásának tekinthető, hogy Collet és mts. által 

nemrégiben közölt metaanalízisben a stentelést követő invazív FFR értékek átlagát tekintve 

az egyes erek vontakozásában talált különbségek jól magyarázhatóak az egyes koszorúér-

szegmentumokban általunk megfigyelt átlagos hidrosztatikai nyomáshibájával (35. 

ábra)17. A közlemény rangos szerzőgárdája is arra a konklúzióra jutott, hogy intrevenciót 
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követően a hidrosztatikai nyomás lehet a fő okozója az egyes erekben mért különböző FFR 

értékeknek (ezen a ponton idézik is közleményünket), és emiatt szükségesnek látszik külön 

meghatározni az egyes koszorúérágakban ajánlható optimális poszt-PCI FFR 

határértékeket. 

Meggyőződésem szerint, küszöbön áll annak az elismerése is, hogy a hidrosztatikai 

nyomáshiba az intervenció előtti FFR cut-off értéknél is figyelembe veendő, tehát nem 

alkalmazható egységesen a 0,80 érték mindhárom fő koszorúérágra. A funkcionálisan 

szignifikáns szűkületek FFR határértékét a disztális LAD-ban mérve <0,76, míg a CX-ben 

<0,82 értéknek kellene tekintenünk18. 

 

5.4.1. Limitációk  

Az elemzés egységessége miatt a magasságkülönbség mérésekhez 2D és 3D-ben is a 

szívciklusok végdiasztolés frame-jeit használtuk. A koronáriák mozgása miatt 

kismértékben eltérő magasságkülönbségeket eredményezne, ha más frame-eket 

használnánk. Ennek a hatása főként az RCA és CX esetében jelentkezne, a kontrakciók 

alatti vertikális elmozdulás miatt.  

A 3D rekonstrukció pontossága függ a projekciók megfelő kiválasztásától. A 

rekonstrukcióhoz használt projekciókat úgy kell kiválasztani, hogy a vizsgált érszakasz 

rövidülése minimális legyen bennük. A felvételi szögek közötti különbségnek legalább 25°-

nak kell lennie. A program figyelmes kalibrációja és a referenciapontok megfelelő 

megválasztása szintén feltétele a megfelelő eredménynek.  

A vér fajsúlyának tekintetében az egyéni különbségeket nem vettük figyelembe. A disztális 

nyomás korrekciós faktorát az átlagos fajsúly (1050 kg/m3) alapján határoztuk meg. A 

valódi haematokrit értékek használata eredményeinket kis mértékben változtatták volna.  

 

5.5. A CFRp-3D és az RRRp-3D hidrosztatikus nyomáskorrekcióval történő 

meghatározásának előnyei  
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Az artériás szűkület által okozott nyomáses mértékét már a hemodinamikai kutatások 

kezdetén is kielégítően becsülték egyszerű áramlási egyenletekkel76. Később a koszorúér 

3D anatómiai jellemzőit számítógépes áramlásdinamikai szimuláslásba építették be, ami a 

virtuális képalapú FFR-értékeléshez vezetett8,61,77. Mostanra felmerült a lehetősége annak, 

hogy a koszorúér véráramlását invazív módon mért intrakoronáriás nyomásból "visszafelé" 

számítsuk ki78.  

Egy másik megközelítés pusztán a nyomásértékek alapján, az úgynevezett nyomásalapú 

koszorúér áramlási rezerv (CFRpb) lehetséges tartományát határozta meg a nyugalmi és a 

hiperémás nyomásgrádiensek alapján51,52. 

Wijntjens és munkatársai 453 közepes mértékű koszorúér-szűkület esetében hasonlították 

össze a CFRpb-t a termodilúciós módszerrel vagy Doppler mérésekkel meghatározott CFR-

értékkel, de csak gyenge diagnosztikai egyezést találtak a nyomásalapú és a klasszikus 

eljárások között79. Fontos kiemelni, hogy ebben a tanulmányban a disztális 

koszorúérnyomás hidrosztatikus korrekcióját nem alkalmazták a CFR számításokra. 

Mint a korábbi megbeszélésben is hangsúlyoztuk, a hidrosztatikus eltolódás iránya és 

nagysága függ a szenzor disztális pozíciója és a mért koszorúér eredésének 

szintkülönségétől (ld. 31. ábra A, B az Eredmények fejezetben). 

Véleményünk szerint a disztális nyomás hidrosztatikus nyomáskorrekciója 

nélkülözhetetlen a nyomásból származtatott CFR meghatározásakor, hiszen még a 

kismértékű hidrosztatikus nyomáskülönbségnek is jelentős befolyása lehet a mért 

nyomásgradiensre, különösen a nyugalmi állapotra jellemző enyhe nyomásgrádiensek 

esetén. 

Ezt a jelenséget a 31. ábra C paneljében az Eredmények fejezetben szemléltettük, ahol a 

korrekció jelentős különbségeket eredményezett a kiszámított CFRp-3D és a korrigálatlan 

értékek között, leginkább a magasabb CFR-értéktartományban. 

A hidrosztatikus nyomás kiegyenlítésével korrigált CFRp-3D értékeket összehasonlítottuk 

a Doppler áramlásmérésekkel. A hidrosztatikus nyomás korrekcióját követően erős 

               koszegi_225_24



92  

korrelációt mutattunk ki az egyéni CFRp-3D és a CFRDoppler értékek között, míg 

hidrosztatikus nyomás kijavítása nélkül csak gyenge korrelációt találtunk. 

Fontos megjegyezni, hogy a hidrosztatikus nyomás kiegyenlítése a módszer specificitását 

46,1% -ról 92,3% -ra növelte, míg számítás érzékenysége 100% maradt a "gold standard" 

Doppler méréssel összehasonlítva. 

A mikrovaszkuláris eltérések megállapítása és követése kiemelt jelentőséggel bír az 

koszorúérbetegség azon eseteiben, amikor nem lehet detektálni panaszokért felelős 

szignifikáns epikardiális okkluzív léziót a koronarográfia során, és a fiziológiai mérés is 

non-iszkémiás FFR értéket mutat80-82. A bemutatott metodika szerinti nyomásalapú RRR 

meghatározás a mikrovaszkuláris funkció jó indikátora. Az aktuális eredményen túl, 

későbbi időpontban történő újabb vizsgálat informatív lehet a kórlefolyás szempontjából. 

Ugyanakkor az egyes specikikus terápiák hatásának a felméresére is alkalmas lehet, mert a 

mikrovaszkulatúra szintjén objektivizálhatja a kezelés eredményességét. 

 

5.5.1. Limitációk 

A CFRp-3D számításaink pilóta tanulmányának fő korlátát a kis mintaméret képezi, azonban 

a statisztikailag magasan szignifikáns eredmények ígéreteseknek tűnnek. 

Tudatában vagyunk annak, hogy egyszerű modellünk csak a Hagen-Poiseuille típusú 

súrlódási veszteségeket és a rendkívül leegyszerűsített Borda-Carnot típusú szeparációs 

veszteségeket veszi figyelembe. Emiatt az áramlási sebesség számításánál nem várhatunk 

teljesen pontos eredményket, de mivel a CFR a definíció szerint arány típusú paraméter, a 

CFRp-3D megbízható lehet a klinikai alkalmazáshoz83. 

A CFRp-3D számításához a használt egyszerű hemodinamikai modellünk csak egy szűkületet 

képes elemezni, normális proximális és distális szegmensekkel. Ezért a jelenlegi 

formájában az áramlásszámítási módszerünk nem elégséges a szekvenciális szűkületek 

hemodinamikai relevanciájának értékelésére. 

Alacsony nyugalmi nyomásgradiens esetén a mérés során bármilyen kis hiba potenciálisan 

nagy eltérést okozhat az eredményekben, mivel ezek az értékek a számítások során a 
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nevezőben szerepelnek. Azonban a közepes koszorúér-elváltozásokkal rendelkező esetek 

többségénél nem kevesebb, mint 1–2 Hgmm bazális nyomásgradiens volt, ami lehetővé 

tette az elfogadható pontosságú CFRp-3D kiszámítását. 

 

5.6. Az intrakoronáriás fiziológiai paraméterek holisztikus összefüggéseinek 

perspektívái 

Az FFR mérésekből nyert nyomásparaméterek és a koronarográfiás felvételek 3D 

rekonstrukciójából származó anatómiai értékek felhasználásával kalkulált áramlási 

eredmények alapján írtunk le egy új indexet, az áramlási szeparációs indexet (FSi). Ennek 

kidolgozása során a koszorúérrendszerben jelenlevő két különböző áramlási forma, a 

lamináris és turbulens áramlás megjelenítését is kitűztük célul.  

A legújabb experimentális megfigyelések egyértelműen alátámasztják a turbulens áramlás 

meghatározó hatását az áramlási csúszási feszültség (wall shear stress: WSS) alakulására, 

és ezzel az ateroszklerotikus plakkok progressziójára is84. A magas WSS a koszorúér 

pályában jelenlévő léziók vulnerabilitását fokozhatják, ezért a turbulens áramlásra utaló 

paraméterek felhívhatják a figyelmet arra, ha egy lézió potenciálisan ACS kialakulását 

eredményezheti. Ilymódon az általunk meghatározott áramlási szeparációs index kóros 

értéke kijelölheti azokat az eltéréseket, melyek potenciálisan egy ACS forrásai lehetnek. 

Módszerünk segítségével időveszteség nélkül leírható a vizsgált szűkület funkcionalitása, 

valamint progresszióra gyakorolt hatása, minden olyan esetben, amikor a vizsgálat során 

FFR mérés történik. A kalkulált index támogathatja az optimális terápiás döntés 

meghozatalát, mivel a funkcionális megítélésben az FFR-en túl további prognosztikai 

információt is adhat. Számításainkkal az epikardiális lézió komlex hatása alapján 

dönthetünk a revaszkularizáció szükségeségéről és formájáról.  

Vizsgálatunkban szignifikáns korrelációt azonosítottunk a klinikai tanulmányokban 

egyértelműen prognosztikai szereppel bíró FFR és a kalkulált FSi között. Ez az 

eredményünk jól egyebevág azon korábbi megfigyelésekkel, miszerint a maximális 

hiperémia mellett meghatározott nyomásgrádiens összefügg a patológiás véráramlási 

szeparációval. Figyelembe kell vennünk azonban azt is, hogy az FFR csak a hiperémiás 

nyomásgrádienssel számol, így nem utal a patológiás áramlás során nyugalomban is 
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kialakuló jellegzetességekre. A koszorúérrendszer belfelszíne nyilvánvalóan hosszabb 

ideig van kitéve a nyugalmi kóros áramlási viszonyoknak, mint a hiperémia alattiaknak. 

Ezért a nyugalmi áramlás során is jelenlevő kóros áramlási szeparáció a lézió progressziója 

szempontjából legalább annyira fontos lehet, mint a hiperémia alatt detektált eltérések. 

Ezen koncepció alapján minél magasabb az FSi érték annál magasabb az koronáriabetegség 

progressziójának a rizikója. Feltételezésünk szerint a nyugalmi áramlási viszonyokat is 

figyelembe vévő FSi potenciálisan az FFR-nél is hatékonyabb prognosztikai marker lehet 

a CV végpontesemények előrejelzése szempontjából. 

 

6.  Az új eredmények összefoglalása és gyakorlati 

jelentőségük bemutatása  

 

6.1. 3D rekonstrukcióval történő plakkjellemzés 

Bár az invízív koronarográfia jó felbontású képet ad még a disztális koszorúerekről is, jól 

ismertek a konvencionális 2D leképzésnél az egyes projekciókból kialakuló rövidülések és 

az oldalágak egymásravetüléséből létrejövő nehézségek. Nyilvánvaló, hogy az 

aszimetrikus szűkületek mértékének pontos megítélése is korlátozott ezzel az eljárással. 

A 2012-es tanulmányunkban kimutattuk, hogy a 3D mérés nemcsak a relatív és abszolút 

átmérő- vagy átmetszet-szűkület mértékének (%) és abszolút értékének (mm, mm2) 

pontosabb megítélésével segíthet a szűkület jelentőségének a megítélésében, hanem a 

plakktömeg kvantitálása a lézió funkcionálitását illetően is jobb téjékoztatást ad mint a 2D-

QCA. Eseteink alapján, ha az adott lézió szegmentumában a “funkcionális” 3D plakk-

térfogat nagyobb, mint a normal érlumen 44%-a, akkor kóros FFR értékre számíthatunk.  

 

6.2. CFD alapú FFR számítás (FFRQCA) 

Már 2014-ben nyilvánvaló volt, hogy az FFR-t az invazív nyomásmérő drót használatának 

alternatívájaként az angiográfiai adatokból kiszámító algoritmusok növelhetik a 

funkcionális szemléletű klinikai döntéshozás elérhetőségét és elterjedését. 
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A nemzetközi kooperációban fejlesztett FFRQCA újszerű és pontos eszközt kínált az FFR 

gyors kiszámításához. Az FFRQCA -nak a teljes rekonstruált érre vonatkoztatott virtuális 

FFR pull back görbéje pontosan azonosította a funkcionális lézió helyét a sztentelés 

számára.  

Az FFRQCA számítása a hiperemiás képkockaszám alapján történt, amit egy korábbi úttörő 

hazai vizsgálatomban elsőként használtam a nyomásgrádiens kiszámításához59. 

Később a Medis cég ezen kutatás alapján fejlesztette ki a quantitative flow ratio (QFR) 

szoftverét, amely azóta diagnosztikus eljárásként CE és FDA engedélyt is kapott (a 

szabadalmi leírás a módszer alapelvének előzményeként hivatkozta az egyik 2011-ben 

megjelent korábbi cikkemet85). 

 

6.3. Egyszerűsített kevésbé invazív FFR számítás (FFRsim) 

A 2018-ban publikált kutatásunk során kapott eredmények alapján azt találtuk, hogy a 3D 

QCA rekonstrukcióból és a TIMI frame count adatokból az általunk kidolgozott 

egyszerűsített FFRsim modell alapján a koszorúér szűkületeken kialakuló nyomásesések a 

klinikai gyakorlat szempontjából elfogadható pontossággal kiszámíthatóak. Az FFRsim 

diagnosztikus ereje hasonlónak bizonylut az irodalomban közölt más képalapú FFR 

számítási módszer diagnosztikus pontosságával. Az egyszerűsített számítás speciális 

szoftver nélkül Excel platformon is megvalósítható.  

Javaslatot tettünk egy olyan diagnosztikus algoritmusra, melynek során az FFRsim 

alkalmazásával a vizsgált betegpopulációból kiválaszthatók a biztosan intervenciót 

igénylők, és a csak konzervatív módon kezelendők csoportja, csökkentve ezzel az invazív 

FFR vizsgálatok számának szükségességét. Ezáltal azt is remélhetjük, hogy a valóban 

indokolt invazív mérések viszont biztosan elvégzésre kerülnek. 

 

6.4. A hidrosztatikai nyomás hatása az intrakoronáriás fiziológiai paraméterekre 

2021-ben publikáltuk, hogy az invazív angiográfiás felvételek felhasználásával végzett 3D 

koszorúér-rekonstrukció alapján hogyan határozható meg az aortanyomást mérő katétervég 
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és a nyomásmérő szenzor közötti hidrosztatikai nyomáshibát okozó magasságkülönbség. A 

2D és 3D módszerrel végzett magasságkülönbség meghatározás szoros korrelációt mutatott 

egymással. Bizonyítottuk, hogy a hidrosztatikai nyomás számításának klinikai jelentősége 

elsősorban a szignifikancia határán mozgó koszorúérszűkületek esetén kifejezett, 

figyelembe vétele különösen a disztális koronária-szegmentumokban történő 

nyomásmérések esetében fontos. 

A különböző betegek azonos koszorúér-szegmentumában mért hidrosztatikai nyomások 

hasonlóak voltak, habár nagyobb elemszámú vizsgálatok lehetnek szükségesek egy 

megfelelően meghatározott korrekciós faktor létrehozásához, mely minden egyes 

koszorúér-szegmentum esetében lehetővé teszi az empirikus, szegmentum-alapú 

döntéshozatalt.  

6.5. A CFRp-3D és az RRRp-3D meghatározása hidrosztatikus nyomáskorrekcióval 

Korábbi publikációk szerint az úgynevezett nyomásalapú koszorúér áramlási rezerv 

(CFRpb) a CFR lehetséges tartományát határozza meg a nyugalmi és a hiperémás 

nyomások alapján. Azonban a disztális nyomás hidrosztatikus nyomáskorrekciója 

nélkülözhetetlen a nyomásból származtatott CFR meghatározásakor, ahogyan ezt elsőként 

demonstráltuk a 2022-ben megjelent cikkünkben. Bemutattuk, hogy még a kismértékű 

hidrosztatikus nyomásnak is jelentős befolyása lehet a mért nyomásgradiensre, különösen 

a nyugalmi állapotra jellemző enyhe nyomásgrádiensek esetén. Bizonyítottuk, hogy a 

hidrosztatikai nyomáshiba korrekciója jelentős különbségeket eredményez az eredeti 

(korrigálatlan) CFRpb és CFRp-3D értékekben, leginkább a magasabb CFR-

értéktartományban. 

A hidrosztatikus nyomás kiegyenlítésével korrigált CFRp-3D értékekkel erős korrelációt 

mutattunk ki az egyéni CFRp-3D és a CFRDoppler értékek között, míg hidrosztatikus nyomás 

kijavítása nélkül csak gyenge korrelációt találtunk. A hidrosztatikus nyomás 

kiegyenlítésének kiküszöbölése jelentősen növelte a módszer specificitását (46,1% -ról 

92,3% -ra). 
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Eredményeink azt mutatják, hogy ez a módszer a rutin FFR mérés során lehetővé teszi mind 

a makro-, mind a mikrovaszkuláris fiziológiai értékelést, így hatékonyan támogathatja az 

egyéni terápia kiválasztására vonatkozó klinikai döntést.  

Az RRRp-3D érték meghatározása alapján lehetséges a mikrovaszkuláris eltérések 

kimutatása, amely kiemelt jelentőséggel bír a koszorúérbetegség azon eseteiben, amikor a 

koronarográfia során nem lehet detektálni panaszokért felelős szignifikáns epikardiális 

léziót (és a fiziológiai mérés is non-iszkémiás FFR értéket mutat). 

Az aktuális eredményen túl, későbbi időpontban történő újabb vizsgálat informatív a 

kórlefolyás szempontjából. Ugyanakkor az egyes terápiák hatásának a felméresére is 

alkalmas lehet a bevezetett gyógyszeres kezelés eredményének mikrovaszkulatúra szintű 

objektivizálásával. 

 

6.6. Holisztikus koszorúér-fiziológiai megjelenítés és az áramlási szeparációs index 

számítása érspecifikus áramlástartományban 

 

A 2021-ben közölt kutatásunkban a 3D koszorúér rekonstrukció és FFR vizsgálat során 

nyert anatómiai- és nyomás-paraméterek felhasználásával egy olyan index kidolgozását 

mutattunk be, amely figyelembe veszi a koszorúerekben kialakuló összetett áramlási 

viszonyokat. A nyomás – áramlás összefüggések alapján meghatározott flow separation 

indexet (FSi) a kóros áramlás indikátoraként vizsgáltuk. 

Az individuális nyomás- és áramlásösszefüggést egy un. holisztikus fiziológiai diagramon 

mutattuk be, amely az adott érben jelenlevő nyugalmihoz viszonyított áramlásarány 

függvényében jelzi a kialakuló nyomásarányokat, és az áramásszétválás mértékét.  

Az FSi kitűnően korrelált a randomizált klinikai tanulmányokban igazolt prognosztikai 

szereppel bíró FFR-rel, de alkalmazásával további, az érrendszer fiziológiai 

jellegzetességeire utaló adatokat is kaphatunk. A nyugalmi viszonyokat is figyelembe vevő 

FSi potenciálisan jobb prognosztikai marker lehet a kizárólag csak a hiperémiás áramlással 

kalkulált értékkel szemben. Módszerünk elméleti bázist jelenthet további klinikai 
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kutatásokhoz, melyek során a koszorúér ateroszklerózis természetes lefolyása és a 

különböző terápiák hatásai mérhetők fel. 

 

7. Köszönetnyilvánítás 
Szeretném hálámat kifejezni korábbi tanítóimnak, tanáraimnak, munkahelyi vezetőimnek 

és munkatársaimnak. Orvostanhallgatóként a tudomány iránti alázatot Kovács László 

későbbi akadémikus professzor témavezetése alatti TDK munkám során tanultam meg. Az 

első munkahelyemen, Nyíregyházán Szegedi János főorvos úr osztályán a belgyógyászat 

és a kardiológia alapjainak elsajátítása mellett lehetőséget kaptam a klinikai kutatásba való 

bekapcsolódásba is. Végtelen hálával tartozom Voith László tanár úrnak, aki 1993-ban 

meghívott a debreceni Szív és Tüdőgyógyászati Klinikára és bevezetett az invazív 

kardiológia rejtelmeibe. Ez a munkahely Édes István professzor úr 1994-es érkezését 

követően hatalmas klinikai és tudományos fejlődésnek indult, és számomra is lehetőséget 

biztosított nemzetközi szintű kutatómunka végzésére. 1996-ban hathónapos tanulmányúton 

vehettem részt a belgiumi Nuclear Medicine Department of Katholic University Leuven-

en; témavezetőm Luc Mortelmans professzor volt. 1998-ban a European Society of 

Cardiology ösztöndíjával a londoni Hammersmith Hospital-ban a mikrovaszkuláris 

koszorúérbetegség egyik legelismertebb szakértőjénél Paolo Camici professzornál 

tölthettem el három hónapot. 

A hazai invazív koronária fiziológiai méréseket 2001-től a később tragikusan elhunyt Apró 

Dezső barátommal kezdtük. Ez a terület került a kutatási tevékenységem középpontjába, és 

a későbbiekben a leideni egyetemmel született kooperáció során az azóta a Shanghai 

egyetem professzoraként dolgozó világszerte elismert Shegxian Tu első szerzőségével 

2014-ben a JACC Cardiovascular Intervention-ben közöltük a képalapú fiziológiai témában 

megkerülhetetlen cikkünket. 

Az egyszerűsített FFR számítás kidolgozása már elsősorban Nyíregyházán történt, az akkor 

Polgár Péter professzor úr által vezetett belgyógyászati osztályon. A tudományos 

munkánkat Tar Balázs kollégámmal végeztük, eredményeinket a Eurointervention-ban 

2018-ban közöltük. 
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Köszönettel tartozom a többi, témavazetésem alatt sikeresen PhD fokozatot szerzett 

barátomnak is a további tudományos eredményeink eléréséhez segítő áldozatos munkájáért, 

így Kolozsvári Rudolfnak, Balogh Emíliának, Rácz Ildikónak, Szabó Gábor Tamásnak és 

Üveges Áronnak, továbbá Ágoston András jelenlegi PhD hallgatómnak. Hálás vagyok 

minden TDK hallgatóm segítségéért is. 

Külön köszönet illeti Csanádi Zoltán professzor urat, a Debereceni Egyetem Kardiológiai 

Intézet jelenlegi vezetőjét, akiknek a támogatásával a mikrovaszkuláris funkció 

megítélésére kifejleszett eljárásunk szabadalmaztatását a Debreceni Egyetem egy proof of 

concept pályázat keretében támogatta.  

Köszönettel tartozom a Kardiológiai és Szívsebészeti Klinika valamint a nyíregyházi Jósa 

András Kórház dolgozóinak, akik lehetővé tették a kutatásaim zavartalan lebonyolítását. 

Nagyra értékelt segítséget nyújtottak a kutatásainkhoz és közleményeink megírásához az 

együttműködő hazai intézetek: a szegedi és a pécsi orvostudományi egyetemek, a győri 

Petz Aladár kórház, a Balatonfüredi Állami Szívkórház valamint a Budapest Műszaki- és 

Gazdaságtudományi Egytemen Hidrodinamikai Tanszéke. 

Köszönöm minden társszerző kollégám értékes hozzájárulását. 

Végül, de nem utolsó sorban köszönet illeti családomat, elsősorban feleségemet és fiaimat, 

akik mindvégig támogattak, és elviselték a időigényes munkám során óhatatlanul 

bekövetkező elhanyagolásukat. 

 

Támogatás: 

A disszertációban szereplő szabadalom kifejlesztése a Debreceni Egyetem Innovációs 

Alapjának Proof of Concept Programjából valósult meg (PoC 007). 
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8.  Tudománymetriai adatok 

 
8.1. MTMT közlemény és idéző összefoglaló táblázat 

Kőszegi Zsolt tudományos és oktatói munkásságának összefoglalása 

(2024.06.21) MTA V. Orvosi Tudományok Osztálya 
 

Tudom§nyos kºzlem®nyek 
Sz§ma Hivatkoz§sok1 

¥sszesen R®szle

tezve  

F¿ggetlen ¥sszes 

I. Tudom§nyos foly·iratcikk2 
55  

   

szakcikk nemzetközi folyóiratban, idegen nyelv ű  29  391  514  

szakcikk  hazai  idegen  nyelv ű  0 0 0 

szakcikk magyar nyelv ű  14  14  23  

szakcikk sokszerz ős, érdemi szerz őként
3  

1 3 14  

összefoglaló  közlemény   4 20  23  

rövid  közlemény   7 3 8 

II.  Kºnyvek 0    

a) Szakkºnyv, k®zikºnyv, tankºnyv szerzŖk®nt 0    

idegen  nyelv ű  0 0 0 

magyar  nyelv ű  0 0 0 

aa) Felsőoktatási  tankönyv   0 0 0 

b) Szakkºnyv, k®zikºnyv, konferenciakºtet, 

tankºnyv szerkesztŖk®nt 
0 

   

idegen  nyelv ű  0   

magyar  nyelv ű  0   

bb) Fels őoktatási tankönyv   0   

III.  Kºnyvr®szlet 3    

idegen  nyelv ű  0 0 0 

magyar  nyelv ű  0 0 0 

cc) Felsőoktatási tankönyvfejezet   3 0 0 

IV.  Konferenciakºzlem®ny4 
9 

 
3 10  

Oktat§si kºzlem®nyek ºsszesen (II.aa,bb -III.cc)   3 0 0 

Tudom§nyos kºzlem®nyek ºsszesen (I.-IV)   64  434  592  

Tudom§nyos ®s oktat§si kºzlem®nyek ºsszesen (I-

IV.)  
67   434  592  

 

V. Tov§bbi tudom§nyos mŤvek 12     

További tudományos m űvek, ide értve a nem 

teljes folyóiratcikkeket  és a nem  ismert  lektoráltságú  

folyóiratban megjelent  teljes  folyóiratcikkeket  is 

  

6 

 

1 

 

1 

Szerkeszt őségi levelezés, hozzászólások, válaszok   4 3 4 

Oltalmak  (szabadalmak)   2 0 0 
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VI.  Hivatkozott  absztraktok 5 
5 

 
3 7 

¥sszes hivatkoz§s1   
441  604  

Hirsch  index 6 
12  

   

g index 6 
24  

   

 

Speci§lis tudom§nymetriai 

adatok  

Sz§ma ¥sszes hivatkoz§s 

Első szerz ős teljes  folyóiratcikkek  száma
2 12  37  

Utolsó szerz ős teljes folyóiratcikkek száma
2 26  122  

A tudományos  fokozat  (PhD 2001)  elnyerése  utáni  

teljes tudományos  folyóiratcikkek  száma  
48  553  

Az utolsó 10 év (2014 -) tudományos, teljes, 

lektorált tudományos  

folyóiratcikkeinek  száma  

36  473  

A legmagasabb hivatkozottságú közlemény 

hivatkozásainak száma (az összes hivatkozás 

százalékában)  

294  48,68% 

Hivatkozások  száma,  amelyek  nem  szerepelnek  a 

WoS/Scopus rendszerben  

 
59  

Jelentés,  guideline  0 0 

Csoportos (multicentrikus) közleményben 

kollaborációs  közrem űköd ő7 11  4530  

 

Megjegyz®sek: 

1  a disszertáció és egyéb típusú hivatkozás nélküli, a WoS és/vagy Scopus rendszerben nyilvántartott 

adatok  

2  lektorált, tudományos folyóiratban  

3  a szerz ő írásban nyilatkozik, hogy érdemi szerz ői hozzájárulásával készültek szerz őként 

jegyzett közleményei, és az érdemi hozzájárulást dokumentálni tudja  

4  konferenciaközlemény folyóiratban, könyvben vagy egyéb konferenciakötetben  

5  nem -hivatkozott absztrakt itt nem kerül az összesítésbe  

6  a disszertáció és egyéb típusú hivatkozás nélküli összes hivakozással számolva. A Hirsch és a g index 

definíciója  

7  közrem űködés esetén a csoportos szerz őségű közlemények hivatkozott sága külön 

értékelend ő, és nem számítható be az összesített hivatkozások közé  

n.a.  = nincs  adat  
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