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　　【摘要】　近年来，冠状动脉（冠脉）功能学评估指导下的经皮冠脉介入术（ＰＣＩ）越来

越受到重视，并已纳入多项指南。冠脉血流储备分数（ＦＦＲ）作为评估冠脉病变生理学意

义的金标准，有一定的局限性。新型无创的冠脉生理学功能性评估方法———定量血流分

数（ＱＦＲ）的出现和应用弥补了ＦＦＲ的一些不足。该文主要介绍ＱＦＲ的测定原理、相关

临床研究及应用进展。
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　　经皮冠状动脉（冠脉）介入术（ＰＣＩ）的普及显著改

善了急性冠脉综合征（ＡＣＳ）患者的临床预后
［１］，但对

于稳定型冠状动脉粥样硬化性心脏病（冠心病）患者，

ＰＣＩ的应用仍有争议
［２］。国内外指南推荐对于稳定

型冠心病患者冠脉狭窄（＜９０％）病变，在进行ＰＣＩ前

应当评估狭窄的生理学意义［３４］。冠脉血流储备分数

（ＦＦＲ）是目前公认评价冠脉狭窄生理学意义的金标

准，已被写入各项ＰＣＩ指南，用于指导临床实践。数

项临床随机研究结果表明，对ＦＦＲ＜０．８０的病变，

ＰＣＩ治疗是合理的；而对ＦＦＲ＞０．８０的病变，药物治

疗是安全的［５７］。鉴于ＦＦＲ的测定需要应用特定的

压力导丝，置入冠脉狭窄病变远端，同时需要药物激

发冠脉最大血流，费用高、操作复杂性等因素显著限

制了ＦＦＲ的临床应用。随着技术的发展，定量血流

分数（ＱＦＲ）进入了临床应用阶段，已有数项研究证明

ＱＦＲ与ＦＦＲ的一致性，ＱＦＲ有望成为ＦＦＲ的一种

替代指标。

１　犉犉犚的评估意义

冠脉血流与阻力呈负相关，冠脉阻力来自３种

冠脉血管：（１）心外膜冠脉，直径５００μｍ～５ｍｍ，属

于血流容量和传导血管，这类血管的血流阻力通常

很小；（２）前小动脉，直径１００～５００μｍ，随着这部分

血管的行程，冠脉内压力有一定程度下降；（３）小动

脉直径＜１００μｍ，为进入毛细血管前的血管，行走

在心肌内，是冠脉内压力下降的主要部位，也被称

为阻力血管。在应用血管扩张药物使冠脉扩张，最

大化消除阻力血管影响的前提下，管腔狭窄导致的

压力下降与血流下降可呈线性正比关系［８］。

ＦＦＲ是指在冠脉最大激发状态下，通过压力导

丝测定狭窄远端压力与升主动脉压力的比值。在

没有狭窄的情况下，ＦＦＲ值为１．０。既往来自于稳

定型冠心病患者的研究表明，ＦＦＲ＜０．７５对诊断心

肌缺血的特异性达到１００％，而ＦＦＲ＞０．８０表明无

心肌缺血（敏感性９０％）
［９］。尽管这些ＦＦＲ界值应

用于存在微血管病变、心肌梗死后、不稳定心绞痛

患者群体时仍需慎重，但目前的总体观点认为ＦＦＲ

≤０．８０提示病变会导致血流动力学障碍，具有生理

学意义，应行ＰＣＩ治疗
［１０１１］。

众多临床随机研究结果均已证实，ＦＦＲ指导下

的ＰＣＩ有助于减少患者不良事件的发生，减少医疗

费用的支出［５７，１２１３］。因此，国内外各项治疗指南也

着重突出了ＦＦＲ在ＰＣＩ中的地位。２０１８年欧洲心

肌血运重建指南指出，当患者无其他缺血证据时，

应用ＦＦＲ评估临界病变的血流动力学是Ⅰ类推荐

（证据等级Ａ）；多支血管病变患者进行ＰＣＩ治疗时

应当使用ＦＦＲ指导（Ⅱａ类推荐，证据等级Ｂ）
［４］。

２０１６年的中国经皮冠状动脉介入治疗指南中提到

了ＦＦＲ能特异地反映冠脉狭窄的功能学严重程度，

对开口、分支、多支和弥漫性病变均有一定的指导

意义。对没有缺血证据的稳定型冠心病患者，推荐

对冠状动脉造影目测直径狭窄５０％～９０％的病变

行ＦＦＲ评估 （Ⅰ类推荐，证据等级Ａ）
［３］。
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ＦＦＲ是目前公认的冠脉生理学评估的金标准，

但其临床应用有一定的局限性。压力导丝操作的

并发症（如血管痉挛、夹层），高昂费用，药物激发的

潜在风险等，限制了其在临床实践中的常规使用及

反复使用［１４］。

２　犙犉犚的测定

ＱＦＲ基于造影图像计算机三维定量分析

（３ＤＱＣＡ），不需要压力导丝检测。计算的原理包

括：（１）无狭窄的情况下冠脉内压力不变；（２）通过

流体力学方程来确定冠脉血流通过狭窄病变时的

压力下降；（３）与参考血管比较，通过３ＤＱＣＡ分析

确定狭窄病变部位的几何特征；（４）冠脉流速远端

与近端相比保持不变，但质量流率（单位时间内通

过管腔的血流量）随着血管变细和分支发出逐渐降

低。因此，血管节段的质量流率可根据平均血流速

率和３ＤＱＣＡ计算出的参考血管直径得出。具体

测定方法包括离线和实时在线两种，在冠脉造影影

像中选取２幅投射角度≥２５°的图像，对病变节段进

行３ＤＱＣＡ分析，计算管腔的狭窄百分比（ＤＳ％）、

病变长度（ＬＬ）、最小管腔直径（ＭＬＤ）、参考近端和

远端血管直径以及面积狭窄百分比（ＡＳ％）。再用

相应的计算机软件模拟测定压力曲线，根据选取的

管腔两端的压力差计算ＱＦＲ的数值
［１５］。

３　犙犉犚与犉犉犚相关性验证临床研究

ＦＡＶＯＲＳｔｕｄｙ研究
［１５］是一项双盲、前瞻性、观

察性试验。在７３例受试者的８４支血管中，采用

３种ＱＦＲ计算模型，即固定激发血流（ｆＱＦＲ），造影

剂激发血流（ｃＱＦＲ）和腺苷激发血流（ａＱＦＲ），比较

其与传统压力导丝测量的ＦＦＲ之间的差异。结果

提示３种模型的ＱＦＲ与ＦＦＲ均有良好的相关性，

ｆＱＦＲ、ｃＱＦＲ、ａＱＦＲ与ＦＦＲ的平均差异分别为

０．００３±０．０６９（犘＝０．６６），０．００１±０．０５９（犘＝

０．９０）和－０．００１±０．０６５（犘＝０．９０）。以ＦＦＲ≤

０．８０为阈值的诊断准确率分别为８０％、８６％和

８７％。计算ＱＦＲ提高了三维定量冠状动脉造影诊

断狭窄意义的准确性，并且不需要药物充血诱导，

同时具有诊断准确性及临床便利性，在临床应用中

指导ＰＣＩ治疗的可行性更高。

ＴｈｅＦＡＶＯＲⅡ ＣＨＩＮＡ研究
［１６］是在中国进

行的前瞻性、多中心、对照研究，入选目测狭窄

３０％～９０％、参考血管≥２ｍｍ的病变，比较ＱＦＲ

与传统导丝测定的ＦＦＲ。３０８例患者的３２８支血管

病变接受了实时的ＱＦＲ和ＦＦＲ分析。结果表明，

ＱＦＲ诊断准确率在患者水平和血管水平分别为

９２．４％和９２．７％，均显著高于预先设定的目标值

（７５％）。在鉴别有血流动力学意义的狭窄病变时，

ＱＦＲ的敏感性（９４．６％对６２．５％，犘＜０．００１）和特

异性（９１．７％对５８．１％，犘＜０．００１）均显著高于

ＱＣＡ。ＱＦＲ阳性预测值及阴性预测值分别达到了

８５．５％和９７．１％。研究结果证明了ＱＦＲ诊断病变

的血流动力学意义的准确性。

ＴｈｅＦＡＶＯＲⅡＥ／Ｊ研究
［１７］是在欧洲和日本

开展的前瞻性、观察性、研究者发起的多中心研究，

选取了１１个中心的３２９例受试者，对３１７个病变进

行ＦＦＲ、ＱＦＲ和二维定量分析（２ＤＱＣＡ）对照评

估，主要终点为以 ＦＦＲ 为参考标准的 ＱＦＲ 与

２ＤＱＣＡ的敏感性和特异性。结果显示，病变血管

平均ＦＦＲ、ＱＦＲ以及直径狭窄分别为０．８３±０．０９，

０．８２±０．１，（４５±１０）％。ＱＦＲ的敏感性（８６．５％

对４４．２％，犘＜０．００１）和特异性（８６．９％对７６．５％，

犘＝０．００２）均显著高于２ＤＱＣＡ。导管室内实时计

算ＱＦＲ所用的时间也明显少于ＦＦＲ。该研究结果

表明，在导管室内应用ＱＦＲ测定中度狭窄病变的

血流动力学意义是可行的，且优于２ＤＱＣＡ。

ＷＩＦＩⅡ研究
［１８］对１９１例受试者的２９２个病变

进行ＦＦＲ测量，ＱＦＲ测定成功率９４％。以导丝测

量的ＦＦＲ为参考标准，两种方法的平均差异为

０．０１±０．０８。ＱＦＲ的敏感性、特异性、阴性预测值

和阳性预测值分别为７７％、８６％、７５％和８７％。研

究结果提示，ＱＦＲ与ＦＦＲ保持了很好的一致性。

新发表的基于上述４项随机研究的荟萃分析结

果表明，ＱＦＲ与ＦＦＲ的总体吻合率良好（平均差异

０．００９±０．０６８），ＱＦＲ的诊断敏感性、特异性、阳性

预测值和阴性预测值分别为８４％、８８％、８０％

和９５％
［１９］。

此外，多项单中心研究也提示了ＱＦＲ在评估

病变功能学意义上的作用和准确性。Ｓｍｉｔ等
［２０］的

研究表明，ｃＱＦＲ 与负荷核素心肌灌注显像

（ＳＰＥＣＴＭＰＩ）具有良好的一致性。Ｅｍｏｒｉ等
［２１］的

研究表明，ＱＦＲ和瞬时无波型比率（ｉＦＲ）相关性良

好；与ｉＦＲ相比，ＱＦＲ与ＦＦＲ的匹配度更高；对于

造影中度狭窄病变，ＱＦＲ可作为评估其生理学意义

的有效手段。Ｓｐｉｔａｌｅｒｉ等
［２２］探讨了 ＱＦＲ在急性

ＳＴ段抬高型心肌梗死合并多支血管病变患者非罪

犯血管病变评估中的作用，结果提示ＱＦＲ测定值

稳定性良好（间隔３～４ｄ），且与ＦＦＲ高度匹配，其
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敏感性、特异性、阴性预测值和阳性预测值分别为

８８％、９７％、９４％和９４％。

目前尚没有ＱＦＲ与临床预后相关的研究，正

在进行的 ＦＡＶＯＲ Ⅲ Ｃｈｉｎａ（ＮＣＴ０３６５６８４８）和

ＦＡＶＯＲⅢ ＥｕｒｏｐｅＪａｐａｎ（ＮＣＴ０３７２９７３９）研究有

望给出这方面的数据。

４　犙犉犚的应用前景及局限性

ＱＦＲ作为一项新型的冠脉病变生理学功能评

估技术，在评估中度狭窄病变的血流动力学意义中

与传统ＦＦＲ具有良好的一致性，但临床可操作性更

强、费用低，适合推广使用。随着更多与临床预后

相关的临床研究的进行，其在临床实践中的应用价

值将得到进一步验证。

既往应用ＦＦＲ的领域均可考虑以ＱＦＲ替代，

包括对多支血管病变患者进行功能性完全血运重

建、结合ＳＹＮＴＡＸ积分判断患者预后、ＰＣＩ术后残

留病变ＱＦＲ对预后的影响等
［２２２３］。基于光学干涉

断层成像（ＯＣＴ）的ＱＦＲ技术（ＯＦＲ），可同时获得

病变斑块的影像学及功能学信息，有望给临床治疗

及预后判断提供依据。另外，对一些特殊病变类

型，如分叉病变、弥漫性病变，ＱＦＲ的应用可能会对

ＰＣＩ的治疗策略产生重要影响。

ＱＦＲ临床应用的注意事项及限制：（１）ＱＦＲ是

基于造影结果对病变生理学功能的评估手段，任何

影响造影质量或不符合要求的造影结果均会导致

ＱＦＲ测量失败，但此类造影操作上的限制只要培训

医生按照 ＱＦＲ 图像采集要求操作即可消除。

（２）对于某些特殊类型的病变，如左主干或右冠脉

开口病变、病变段血管扭曲、过度重叠等，ＱＦＲ不能

准确测量。传统导丝测定ＦＦＲ并结合其他血管腔

内影像学技术可帮助判断此类病变性质。（３）ＱＦＲ

的测定基于ＴＩＭＩ计帧法来评估血流速度，目前还

没有研究评估术者注射造影剂的力量与ＱＦＲ测值

之间的关系。（４）既往心肌梗死罪犯血管、小血管

病变、微循环功能障碍患者，测定ＦＦＲ的意义目前

仍有争议，ＱＦＲ可能不适合用于此类患者。

５　小结

冠脉狭窄病变的功能学评估对是否进行ＰＣＩ

具有重要的指导意义。ＱＦＲ与传统ＦＦＲ具有良好

的相关性，具有安全、快速、低成本、可重复性强等

优点，有重要的临床应用价值。
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