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1. Bevezetés

A percutan coronaria interventio (PCI) az ischaemids
szivbetegség egyik leggyakrabban alkalmazott kezelési
moddszere, melynek célja a koszoruér-lumen helyreallitasa,
eliminalasa. A beavatkozas sikerességét hagyomanyosan
angiographias kép alapjan itéljiik meg, holott tudjuk, hogy a

morfoldgiai és funkcionalis informacio kozott laza a kapcsolat.

A PCI utani (post-PCI) rezidudlis nyomasgradiens - még
angiographiasan kielégitd eredmény esetén is - rosszabb klinikai
kimenetellel tarsul. Azonban az optimadlis post-PCI Fractionalis
Flow Reserve (FFR) vagoérték nem tisztazott, kiilondsképpen
nem ismert, hogy ér-specifikus cut-off értékek alkalmazésa

javithatja a prognosztikai pontossagot.

Adatok arra is rdmutatnak, hogy a PCI utani FFR-mérést ritkan
alkalmazzak, noha a sikeres PCI-t kovetden egy €ven beliil 19—
50%-ban fordul el mellkasi fajdalom miatti rehospitalizacio. Ez
jol szemlélteti, hogy az angiographids kép Onmagiban nem
elegend6 a beavatkozds sikerességének teljes  korii
megitéléséhez. A Quantitative Flow Ratio (QFR) egy lehetséges
alternativat kinalhat, azonban a post-PCI QFR prognosztikus



értékérdl jelenleg még korlatozott mennyiségli adat all

rendelkezésre.

2. Célkitiizés
2.1. Célkitiizés: POST-PCI FFR STUDY

Els6é vizsgalatunk célja a post-PCI FFR értékét befolyasold
klinikai és procedurdlis tényezok feltdrdsa, valamint annak
prognosztikus értékelése kozvetleniil a gyogyszerkibocsato stent
célérrel 0sszefliggd nemkivanatos cardiovascularis eseményeket
(TVF) hataroztuk meg, amely a cardiovascularis halalt (CD), a
nem fatalis, célérhez kothetd myocardialis infarctust (MI) és a
céléren torténd ismételt revascularisatiot (TVR) foglalta
magaban. Emellett elemezni kivantuk a post-PCI FFR és a
kemény végpontok (CD/MI) kozotti kapesolatot is. Tovabba
torekedtiink az  optimalis post-PCI  FFR  vagdérték
meghatarozasara a TVF eldrejelzésére, kiilonos tekintettel annak
vizsgalatara, hogy az ér-specifikus cut-off javithatja-e a
prediktiv pontossagot és lehetdvé teheti-e a kockazatfelmérés

személyre szabasat.



2.1. Célkitiizés: POST-PCI QFR STUDY

Masodik vizsgalatunk célja a post-PCI FFR és QFR kozotti
korrelacio értékelése, valamint a két paramétert befolydsolo
klinikai €és angiographiads tényezok azonositasa volt. Emellett
Osszehasonlitottuk a két modszer prognosztikus értékét
angiographiasan sikeres PCI-t kovetden, wvalés klinikai
kornyezetben. Az elsédleges és masodlagos végpontok ebben a
vizsgalatban ~ megegyeztek az  elsd  tanulméanyban

meghatarozottakkal.

3. Modszerek

3.1. Beteganyag és beavatkozasok

Vizsgalatainkba olyan egy- vagy tobbér-betegségben szenvedd
betegeket vontunk be, akiknél FFR-vezérelt DES implantacio
tortént, és a beavatkozast kdvetden legalabb egy kezelt érben
post-PCI FFR mérésre is sor keriilt. A minimalis utankovetési
1d6 egy év volt. Kizarasra keriiltek azok a betegek, akiknél a
DES mellett bare-metal stent is beiiltetésre keriilt, korabban
szivtranszplantacion esetek at, valamint azok, akiknél a post-
PCI FFR mérés vénds graftban tortént. Az akut coronaria
syndroma (ACS) nem jelentett kizard tényezdt, de ilyen
esetekben a mérést mindig a non-culprit érben végeztiik.
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A PCI végrehajtdsa az operatér dontésére volt bizva.
Hyperaemiat elsdsorban intracoronarias adenozin adasaval
értiink el, ritkdbban intravénas infuziéval. A post-PCI FFR
értékek minden esetben a beavatkozas végén rogzitett, végleges
mérési eredményeket jelentették. A beavatkozast kovetden
minden beteg az aktudlis szakmai iranyelveknek megfeleld

optimalis gyogyszeres kezelésben részesiilt.

A masodik vizsgélatban (POST-PCI QFR STUDY) a QFR-t
retrospektiv. mdédon, a rutinszerlien késziilt angiographias
felvételekbodl szamitottuk ki haromdimenzios rekonstrukcid €s
aramlasi modellezés alapjan a Medis Suite 4.0.62.4 software
alkalmazaséval. Az elemzések vakon zajlottak az FFR-értékek

¢és a klinikai kimenetelek ismerete nélkul.

3.2. Statisztikai elemzés

A POST-PCI FFR STUDY-ban a kategorikus valtozdkat
esetszam ¢és szazalékos arany, a folytonos véltozokat atlag +
szoras, illetve median és interkvartilis tartomany forméjaban
adtuk meg. A post-PCI FFR tobbvaltozds modellezésére linedris
regressziot alkalmaztunk. A regresszios analizisekhez robusztus
kovariancia-matrix ~ becslést ~ végeztink  (Hubert—White
modszer), érszintli  elemzésekben  pedig  betegszintli

klaszterezést alkalmaztunk. A végsé modellekben a linearis
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regressziohoz béta-koefficiensek, a Cox-regresszidohoz hazard
ratak kerliltek megadésra. A hosszi tavu kimenetelek
elérejelzéséhez idofiiggd ROC-gorbéket hasznaltunk az 5 éves

id6pontra.

A POST-PCI QFR STUDY-ban a post-PCI FFR és QFR értékek
Osszehasonlitdsat Passing-Bablok regresszioval ¢és Bland-
Altman  analizissel végeztik. A QFR  tdbbvaltozos
modellezésére szintén linedris regressziot alkalmaztunk. E16szor
egy alapmodellt illesztettiink klinikai ¢és demografiai
kovariansokkal, majd ehhez adtuk hozza kiilon az FFR- és QFR-
értekeket a prediktiv érték novekedésének vizsgalatira. A
modell teljesitményét az adequacy index, az 0j informacid

aranya, valamint a likelihood-ratio > teszt alapjan értékeltiik.

Az eredményeket 95%-0s konfidencia-intervallummal adtuk
meg, szignifikansnak a p < 0,05 értéket tekintettiik. Az
elemzésekhez az R statisztikai szoftver 4.2.2 és 4.4.0 verzioit

hasznaltuk.

4. Eredmények

4.1. POST-PCI FFR STUDY eredményei



2009. marcius és 2021. januar kozott 6sszesen 490 beteg esett at
FFR-vezérelt DES implantacion majd post-PCI FFR mérésen a
Gottsegen Gyorgy Orszagos Kardiovaszkularis Intézetben. 56
beteg esett ki a kizarasi kritériumok egyikének teljesiilése miatt.
gy a POST-PCI FFR STUDY végsd analizis 434 beteget és 500
eret foglalt magaban. A bevélasztdsi folyamat az 1. abran

lathato.

1024 beteg esett at FFR-vezérelt
DES implantacion

_»| 534 betegnél nem tortént post-PCI
FFR meghatarozas

v
490 betegnel tortént post-PCI
FFR mérés is

Kizarasra Kkeriiltek:
38 BMS-tis kapott
6  Szivtranszplantilt
12 Post-PCI FFR értéke véna
graftban lett megmérve

v

v
434 beteg alkotja a vizsgalat
teljes populacigjat

1. abra - Bevalasztasi folyamatabra

Kiemelendd, hogy a populacié median életkora 65 év volt (IQR
57-71), 69% férfi. A betegek 85%-anal szerepel az
anamnézisben hypertonia, 74%-ukndl dyslipidaemia, 49%-
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uknal diabetes mellitus. Az atlagos bal kamrai ejekcids frakciod
55% wvolt, 27%-ban <50%. Korabbi PCI 44%-ban, CABG 2%-
ban fordult eld. Az 500 ér koziil 67% a bal eliils6 leszalld ag
(LAD), 20% a jobb coronaria (RCA), 13% a korbefuto ag (LCx)
volt. ACS indikacioval 15%-ban tortént beavatkozas, in-stent
restenosis 12%-ban fordult eld. A laesiok kozel fele proximalis
szakaszokon helyezkedett el. Az atlagos stentatmérd 3,0 mm, a
stenthossz 32 mm volt. A median pre-PCI FFR 0,72, a post-PCI
FFR 0,87 volt. 21 érben (4%) a post-PCI FFR <0,80 maradt, mig
44 érben (9%) >0,95 értéket mértink. A LAD-okban
szignifikansan alacsonyabb post-PCI FFR értékeket (0,85 vs.
0,92; p<0,001) ¢és kisebb AFFR-t (0,14 vs. 0,18; p<0,001)
figyeltiink meg, mint egyéb erekben.

Post-PCI FFR prediktorai

A multivaridbilis regresszios analizis alacsonyabb post-PCI FFR
szignifikans prediktoraként azonositotta a LAD lokaliz4ciot
(p<0,001), a férfinemet (p<0,001), a kisebb stentdtmérdt
(p=0,006), valamint igen kis B-val, de az alacsonyabb pre-PCI
FFR érteket (p=0,003). Ugyanakkor az ACS vs. chronicus
coronaria syndroma (CCS) indikacid, az in-stent restenosis
jelenléte és a diabetes mellitus nem mutatott szignifikans

Osszefliggést a post-PCI FFR-rel.



Kimenetel

A median 37 hénapos utankovetés soran 27 CD, 20 nem fatalis
MI és 52 TVR tortént; Osszességében 73 beteg (17%) szenvedett
TVF-et. A masodlagos végpont (CD/MI) 39 betegnél (9%)
kovetkezett be.

Erszinten a TVF fiiggetlen prediktorai a post-PCI FFR
(p<0,001), a stenthossz (p<0,001) és a diabetes mellitus
(p=0,026) voltak. Post-PCI FFR ¢és a TVF kozott forditott, nem
linearis, szignifikans 0sszefliggés mutatkozott, melyet a 2. dbra
szemléltet. Az FFR <0,80 mellett 47,6%, >0,95 mellett csupan
2,3% volt a TVF aranya.
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2. abra A post-PCI FFR és a TVF kozotti 6sszefiiggés a POST-
PCI FFR STUDY-ban

TVF elo6fordul



Optimalis cut-off érték a TVF elorejelzésére a teljes
populaciéban ROC-analizis alapjan 0,83 (AUC 0,70) volt. LAD-
ban ez 0,83-nak (AUC 0,75), mig egyéb erekben 0,91-nak (AUC
0,59) adodott.

A masodlagos végpont (CD/MI) és post-PCI FFR kozott
hasonldan, forditott és szignifikans Gsszefliggés rajzolodott ki
(p<0,001). Emellett a stenthossz (p<0,001), a non-LAD
lokalizacio6 (p=0,0026) ¢és a diabetes mellitus (p=0,015) voltak a
kemény végpontok fliggetlen prediktorai. A CD/MI
elorejelzésére szolgalod optimalis cut-off értékek megegyeztek a

TVF predikcidjara azonositott legjobb vagoértékekkel.

4.2. POST-PCI QFR STUDY eredményei

A POST-PCI QFR STUDY-ban 434 beteg 500 koszortierén
kiséreltik meg az off-line QFR mérést. Kiilonb6z6 technikai
okok miatt 15,6%-ban a QFR-analizis nem volt elvégezhetd: 25
érnél tal sok atfedés volt a felvételeken, 24 érnél nem volt ketto,
minimum 25°-ban eltéré nézet, 17 érnél nem késziilt felvétel
elegend0 kontrasztanyaggal, valamint 12 ¢érnél nem volt
megfelelé mindségii a felvétel. Igy Gsszesen 365 beteg 422 ere
kertilt be a végsd elemzésbe, akiknél mind post-PCI FFR, mind
post-PCI QFR mérés rendelkezésre allt. A bevont populacid
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alapjellemz6i hasonloak voltak a POST-PCI FFR STUDY
beteganyagahoz, ugyanakkor a proximalis laesiok aranya itt
szignifikdnsan magasabb volt (60% vs. 45%). Pitvarfibrillacio
az esetek 10%-ban, korabbi MI az adott érellatasi teriileten

szintén 10%-ban fordult eld.
Post-PCI FFR és QFR kozotti torzitas és korrelacio

A pre-PCI mérések soran a QFR szisztematikusan magasabb
értéket mutatott, mint az aranystandard, invaziv FFR (atlagos
kiilonbség +0,037; p<0,001), de a két modszer kozotti korrelacid
jo volt (r=0,73), kiilondsen non-LAD erekben (r=0,82). Ezzel
szemben a post-PCI méréseknél a QFR ¢s FFR kozotti kapcesolat
gyengének bizonyult (r=0,42), és a QFR itt is szisztematikusan
tulbecsiilte az FFR-t (+0,052; p<0,001) (Lasd: 3. 4&bra),
kiilondsen LAD erekben.
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3. dabra Bland—Altman dabra a post-PCI FFR és a post-PCI QFR
osszehasonlitasara. A zold és a barackszini vonalak a
megegyezés felsé és also hatarat jelzik, mig a lila vonal az
dtlagos torzitast mutatia. Az drnyékolt teriiletek az egyes
értékekhez  tartoz6  95%-os  konfidencia-intervallumot

abrazoljak.
Prediktorok

A post-PCI FFR alacsonyabb értékének fiiggetlen prediktorai a
LAD lokalizacio (p<0,001), a férfi nem (p=0,005), a kisebb
stentatmérd (p=0,002) és a csokkent vesefunkcio (p=0,044)
voltak. A post-PCI QFR esetében a LAD lokalizacio (p<0,001),
a rovidebb stenthossz (p<0,001), a procedura alatti
pitvarfibrillacié (p=0.0033), a distalis laesio (p=0.0049), az in-
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stent restenosis (p=0,013), a férfi nem (p=0,045) és a hypertonia
(p=0,045) mutattak szignifikéns 0sszefliggést. Az ACS és CCS

indikécio kozott egyik modszer sem mutatott kiilonbséget.
Kimenetelek

A median 50 honapos utankovetés soran 23 CD, 14 nem fatalis
MI és 39 TVR tortént. Az egyvaltozos analizisben mind a post-
PCI FFR (p<0,001), mind a post-PCI QFR (p=0,013) forditott

¢s szignifikans prediktornak bizonyult a TVF eldrejelzésére.

g 1.00
& p<0.001
§ o 075 p=0.013
R "
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-  Ertékek
“ mem= Post-PCI FFR === Post-PCI QFR

4. dabra A post-PCI FFR és QFR, valamint a TVF kozotti
osszefiiggés a POST-PCI QFR STUDY-ban
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Multivarians analizisben kizarélag a post-PCI FFR (p<0,001),
maradt szignifikans prediktora az els6dleges végpontnak, mig a
post-PCI QFR nem, tovabba a LAD lokalizaci6 (p=0,0379) és a
férfi nem (p=0,0333) szintén szignifikansan jelezték elére a TVF

elofordulasat.

A post-PCI FFR ¢és QFR prognosztikus értékét dsszehasonlitd
elemzés ramutatott, hogy a post-PCI QFR csak minimalis
tobbletinformaciot nytjtott a klinikai és demografiai jellemzdket
tartalmazo bazismodellhez képest, ez TVF estében 6%, CD/MI
végpont tekintetében csak 1% volt. Ezzel szemben a post-PCI
FFR bevonasa a modellekbe szignifikans mértékben ndvelte
azok prediktiv erejét (TVF: 55%, CD/MI: 63%), melyet az 5.

abra mutat.

80%

= @ 0

= \:,.é" 60% S5% 61%

=
N 0

g é, 40%

ST 20% 0

=2 6% 1%

% g 0% (—

é § TVF CD/MI
2

H Post-PCI FFR m Post-PCI QFR

5. dbra Post-PCI FFR és post-PCI QFR dltal nyujtott %-os
tobbletinformacio a bazismodellhez képest a TVF és CD/MI
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végpontok tekintetében. A bazosmodell az életkort, eGFR-t, LAD
(vs. non-LAD) lokalizaciot, nemet, indikacios kategoriat (ACS
vs. CCS), proximalis (vs. non-proximalis) laesiot, ellatasi
teriiletnek megfelelo korabbi MI-t és diabetes mellitust

tartalmazta.

Az in-stent restenosissal €10, az ér ellatési terliletének megfeleld
korabbi MI-t elszenvedd, valamint ACS indikacié miatt PCl-re
keriild betegek kizarasaval szenzitivitasi analiziseket végeztiink,

melyek megerdsitették a f6 eredményeinket.
Prognosztikus vago értékek

A ROC-analizis alapjan a post-PCI FFR optimalis hatarértéke a
TVF el6rejelzésére 0,83 volt (AUC: 0,683), amely megegyezett
a POST-PCI FFR STUDY eredményeivel. LAD-okban ugyanez
az értek (0,83) jobb prediktiv teljesitményt mutatott (AUC:
0,696), mig non-LAD erekben a legjobb vagoérték a 0,89 volt
(AUC: 0,621). Ezzel szemben a post-PCI QFR esetében nem
sikeriilt megbizhat6 cut-off értéket azonositani: az AUC-értékek
minden alcsoportban 0,55 koriil maradtak, ami alacsony
diszkriminacios képességet jelez. A ROC gorbék a 6. abran

lathatoak.
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6. dabra (A) A post-PCI FFR ROC-analizise a TVF
elorejelzésére, értipus szerint bontva. (B) A post-PCI QFR

ROC-analizise a TVF elorejelzésére, értipus szerint bontva.
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5. Kovetkeztetések

Ez a (disszertaci6 a post-PCI fiziologias értékelések
prognosztikus értékét ¢és klinikai hasznossagat vizsgalta,
kiilonds tekintettel az FFR-re és a QFR-re, valos klinikai
kornyezetben, gyoégyszerkibocsatd —stenttel kezelt, nem
szelektalt betegpopulacidban. Eredményeink hangsulyozzak a
post-PCI funkciondlis vizsgalatok jelentdségét a rezidudlis
ischaemia felismerésében, a hosszii tava kimenetelek
elérejelzésében és a beavatkozast kdvetd betegmenedzsment
iranyitasaban.

Els6é vizsgalatunkban (POST-PCI FFR STUDY) kimutattuk,
hogy a post-PCI FFR er6s, fliggetlen prediktora a TVF-nek,
valamint a kemény végpontoknak. Azt is megfigyeltiik, hogy a
laesio lokalizacidja szignifikdnsan befolyasolja a fiziologids
eredményeket: a LAD-laesiok alacsonyabb post-PCI FFR
értékekkel tarsultak. Egységes FFR vagoérték alkalmazasa nem
minden koszoruér-teriileten megfeleld, ér-specifikus cut-off
értékek javithatjadk a post-PCI FFR klinikai hasznossagat.
Eredményeink 0Osszhangban dallnak a legljabb regiszteri
adatokkal és metaanalizisekkel, megerdsitve az FFR szerepét,
mint relevans fiziologias végpontot angiographiasan sikeres PCI

utan.
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Misodik vizsgalatunkban (POST-PCI QFR STUDY) a QFR-t
értékeltiik, mint kevésbé invaziv, drotmentes alternativat az
FFR-rel szemben. Bar a QFR jo korrelaciot mutat az FFR-rel
PCI elott, és szamos gyakorlati elénnyel jar - példaul nincs
sziikség hyperaemia kivaltasara és drotmanipuléciora -, adataink
jelentds korlatokat tartak fel a post-PCI kornyezetben.
Megfigyeltiik, hogy a QFR szamitésa az esetek 15,6%-aban nem
volt kivitelezhetd, foként a képmindség elégtelensége vagy
anatomiai komplexitas miatt. A post-PCI QFR mérsekelt
korrelaciét mutatott a post-PCI FFR-rel, ¢és jellemzben
tulbecsiilte azt. Legfontosabb megallapitasunk azonban az volt,
hogy a QFR 6nélléan nem bizonyult prediktivnek sem a TVF,
sem a sulyos klinikai végpontok tekintetében, ha figyelembe
vettiik a klinikai és procedurdlis tényezdket is. Tovabbi
bizonyitékokra van sziikség a post-PCI QFR hasznossaganak
megallapitdsdhoz, és a folyamatban 1évé vizsgalatok - példaul a
Multivessel TALENT vizsgalat (NCT04390672) - vérhatdéan

értékes 1) informécidkkal szolgalnak majd.

17



6. Sajat publikaciok jegyzéke
Az értekezésem alapjat képezo kozlemények:

Csanadi B, Ferenci T, Fulop G, Piroth Z. Clinical Implications
of Fractional Flow Reserve Measured Immediately After

Percutaneous Coronary Intervention. Cardiovasc Drugs Ther.

2024;38(5):917-25. [IF 3.1]

Csanadi B, Ferenci T, Gal R, Bora N, Piroth Z. Correlation and
Relative Prognostic Power of Post-Percutaneous Coronary

Intervention Fractional Flow Reserve and Quantitative Flow

Ratio. J Am Heart Assoc. 2025;14(8):¢040969. [IF 5.3]

Egyéb — Az értekezésemben nem hasznositott, illetve annak
témakoréhez nem kapcsolodo eredeti kozlemények és

idézheto absztraktok:

Piroth Z, Fiilop G, Csanadi B, Fontos G, Andréka P, Nyolczas
N, et al. A haromér-betegség kezelése a FAME-3 vizsgalat
eredményeinek tiikrében. Orvosi hetilap. 2022;163:1032-6. [IF
0.6]

Csanadi B, Fulop G, Szoke S, Szonyi T, Dekany G, Pinter T, et
al. Correlation of FFR measured after DES implantation with
clinical parameters and long-term clinical outcome. European

Heart Journal. 2022;43(Supplement 2).
18



Filop G, Csanadi B, Filop D, Pir6th Z. Tobbszoros
coronarialaesiok ¢és diffuz coronariabetegség funkcionalis

értékelése. Orvosi Hetilap. 2022;163(48):1902-8. [IF 0.6]

Pir6th Z, Csanadi B, Bora N, Németh O, Gal R. Microvascularis
coronariabetegség, vasospasticus angina. Orvosi Hetilap.

2024;165(41):1613-20. [IF 0.9]

Csanadi B, Ferenci T, Gal R, Bora N, Piroth Z. Comparative
analysis of post-PCI fractional flow reserve and quantitative
flow ratio in predicting long-term Target Vessel Failure and hard

endpoints. European Heart Journal. 2024;45(Supplement 1). 80

Csanadi B, Ferenci T, Gal R, Piroth Z. TCT-219 Comparative
Analysis of Post-PCI Fractional Flow Reserve and Quantitative

Flow Ratio in Predicting Long-term Target Vessel Failure and

Hard Endpoints. JACC. 2024;84(18_Supplement):B24-BS5.

Gal R, Csanadi B, Ferenci T, Bora N, Piroth Z. Real-World
Comparison of FFR and QFR: New Perspectives on the

Functional Assessment of Coronary Stenoses. Journal of

Clinical Medicine. 2025; 14(17):5946. [1F 2.9]

19



