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Angina pectoris bez obstrukce koronarnich tepen je casty nalez u pacientl s bolestmi na hrudi, v jehoz
patofyziologii se uplatiiuji zejména dva mechanismy - strukturalni nebo funkéni poskozeni mikrocirkula-
ce Ci funkeni poskozeni epikardialnich tepen, pfipadné jejich kombinace. Souhrnny ¢lanek se zabyva dia-
gnostikou koronarni mikrovaskularni dysfunkce se zamérenim na kontinualni termodiluci jako bezpecnou,
jednoduchou, rychlou a na operatérovi nezavislou metodu. Popisuje teoreticky zéklad i praktické aspekty
s grafickymi ukazkami méreni.

© 2025, CKS.

ABSTRACT

Angina with non-obstructive coronary artery disease is a frequent finding in patients with chest pain. Its
pathophysiology involves two main mechanisms: structural and functional dysfunction of microcircula-
tion, functional dysfunction of epicardial arteries, and their combination. The review article focuses on the
diagnostics of microvascular dysfunction, particularly continuous thermodilution, as a safe, easy, fast, and
operator-independent method. It describes both theoretical background and practical aspects with graphi-
cal examples of measurements.

Uvod

Angina pectoris (AP) bez obstrukce koronarnich tepen
(ANOCA) je casty nalez (30-70 %) u pacientl s bolestmi na
hrudi referovanych k selektivni koronarografii (SKG), kdy
az u 25-30 % je detekovatelna ischemie (INOCA)."-3

V patofyziologii se uplatnuji zejména dva mecha-
nismy — strukturalni a funk¢ni poskozeni, ktera mohou
postihovat jak epikardidlni tepny, tak tepny mikrocir-
kulace a zarovern se i kombinovat. Z klinického hlediska
tudiz u ANOCA rozliSujeme 1) mikrovaskularni anginu
(MVA) na podkladé strukturalniho poskozeni mikro-
cirkulace (koronarni mikrovaskularni dysfunkce [CMD]
— snizend koronarni prltokova rezerva [CFR] a/nebo

zvysena rezistence) nebo funkéniho mikrovaskularniho
vazospasmu (angina a EKG zmény bez epikardidlniho
vazospasmu pfi acetylcholinovém testovani) a 2) epi-
kardialni vazospastickou anginu (VSA) — angina, EKG
zmény a vazospasmus pfi acetylcholinovém testovani
(viz tabulku 1)."24

Klinicka manifestace ANOCA zahrnuje Siroké spektrum
symptom snizujicich kvalitu Zivota, které jsou ¢asto chyb-
né diagnostikovany, léCeny a neziidka vedou k opakova-
nym hospitalizacim a invazivnim vysetfenim. Zarover maji
pacienti s MVA i VSA horsi dlouhodobou prognézu.'>¢

Pfimé zhodnoceni odpovédi korondrni mikrocirkulace
na vazodilata¢ni podnéty a diagnostika vazomotorickych
poruch jsou klicové ke spravné stratifikaci a volbé |écebné
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Tabulka 1 - Klinické endotypy ANOCA

Mikrovaskularni angina (MVA)
- Mikrovaskularni dysfunkce (CMD)

FFR > 0,80, iFR > 0,89
CFR < 2,0 (2,5), IMR > 25, MRR < 2,1

- Mikrovaskularni vazospasmus (dynamicka arteriolarni obstrukce) Angina +zmény EKG + < 90% epikardialni spasmus pfi Ach testovani

Vazospasticka angina (VSA)
- Epikardialni vazospasmus

Angina + zmény EKG + > 90% epikardialni spasmus pri Ach testovani

Ach - acetylcholin; CFR - koronarni pritokova rezerva; CMD - korondarni mikrovaskularni dysfunkce; EKG - elektrokardiogram; FFR - frak¢-
ni pritokova rezerva; iFR - instant wave-free ratio; IMR - index mikrocirkula¢ni rezistence; MRR - rezerva mikrovaskuldrni rezistence; MVA
- mikrovaskuldrni angina; VSA - vazospastick4 angina. Upraveno dle Vrints et al., 2024."

strategie pacientl s ANOCA, coz vede k redukci zavaznos-
ti anginy a lepsi kvalité Zivota oproti standardni péci.”?

Komplexni invazivni koronarni funk¢ni vysetreni (CFT)
je v soucasné dobé jedina diagnostickd metoda k urceni
definitivni diagndzy a charakterizaci specifického endoty-
pu ANOCA, coz je podporeno i aktualnimi doporuc¢enymi
postupy.'?

Cilem tohoto sdéleni je predstavit metodu pfimého
méreni koronarniho pritoku a mikrovaskuldrni rezisten-
ce pomoci kontinualni termodiluce, ktera pfi srovnani se
stdvajicimi metodami (bolusova termodiluce ¢i dopple-
rovské méreni) vynikd nezdvislosti na operatérovi a vy-
bornou reprodukovatelnosti.

Koronarni pritok a koronarni mikrocirkulace

Koronarni tepennou cirkulaci si Ize predstavit jako mo-
del dvou kompartmentd. Epikardialni kompartment tvofri
tepny o priméru vétsim nez 0,4 mm, zajistuji transport
krve, jsou viditelné pfi koronarografii a mohou byt posti-
Zeny aterosklerézou. K evaluaci hemodynamické vyznam-
nosti zuzeni epikardidlnich tepen slouzi hyperemické
(napf. FFR) nebo klidové indexy (napf. iFR). Mikrocirkulaci
tvofi cévy o prlméru mensim nez 0,4 mm (malé arterie
a arterioly), jsou to odporové cévy, které reguluji koro-
narni prutok. Kapilary vytvareji sit, jsou tvoreny jednou
¢i dvéma vrstvami endotelidlnich bunék a jsou v pfimém
kontaktu s myofilamenty, které zasobuji. Kapilarni sit ne-
prispiva k rezistenci mikrocirkulace.®

Cévy mikrocirkulace vyznamné pfispivaji k cévni rezis-
tenci a k regulaci koronarniho pritoku (CBF). Jsou zod-
povédné za udrzovani koronarniho perfuzniho tlaku nad
40 mm Hg. Tento tlak je povazovdan za dolni hranici tlaku
nezbytného k prevenci ischemie myokardu. Pod touto hra-
nici jsou subendokardidlni cévy pIné dilatované a kompen-
zatorni moznosti udrzeni nezbytného pratoku jsou vycer-
pany. Tato schopnost udrzovat konstantni CBF se nazyva
autoregulace. Mezi vnéjsi faktory ovliviiujici CBF patfi sr-
decni frekvence, krevni tlak a kontraktilita levé komory. Za
normalnich okolnosti se mlze koronarni pratok vazodila-
taci zvysit Ctyrikrat az pétkrat nad klidové hodnoty (ozna-
¢ovano jako koronarni pritokova rezerva, CFR).'

Vysetieni koronarni mikrocirkulace

CMD je charakterizovana zvy$enou cévni rezistenci a sni-
Zenou odpovédi na vazodilata¢ni podnéty vedouci k sni-

zeni koronarni pritokové rezervy (CFR, tj. prltok za ma-
ximalni hyperemie / klidovy pritok)."24

Vysetfeni CMD mUze byt provadéno neinvazivné nebo
invazivné. Mezi neinvazivni metody patfi metody nuk-
ledrni kardiologie, magneticka rezonance nebo dopple-
rovskd transtorakalni sonografie. K invazivni diagnostice
CMD se vyuziva intrakoronarni dopplerovska sonografie
nebo termodilu¢ni metody — bolusova ¢i kontinualni.?

Méreni CFR pomoci nukledrnich metod - pozitivni
emisni vypocetni tomografie (PET) nebo jednofotonova
emisni vypocetni tomografie (SPECT) — jsou pro svou pres-
nost a reproducibilitu povazovadna za zlaty standard, ale
klinické pouzivani je limitovano cenou a dostupnosti vy-
Setfeni.!1?

Transtorakalni dopplerovska sonografie pratoku v ra-
mus interventricularis anterior (RIA) v klidu a béhem za-
téZové echokardiografie ma prognosticka data, ale jeji
provedeni je limitovdno technickou naroc¢nosti a casto
vysetfitelnosti pacient(.'-¢

Z invazivnich metod jsou k dispozici termodiluce nebo
intrakoronarni dopplerovské sonografie. Zasadni limitaci
dopplerovské metody je stabilita a kvalita intrakoronarni-
ho signdlu,? proto se v klinické praxi aktualné pouziva vy-
hradné intrakoronarni termodiluce, kterd vyuzivd dediko-
vany tlakové-teplotni katétr PressureWire™ X Guidewire
(AbbottLaboratories, LibertyvilleTownship, IL, USA) a soft-
ware Coroventis CoroFlow (Coroventis, Uppsala, Svédsko).

Parametry uzivané pfi invazivnim vysetfeni CMD

1. Koronarni pratok uréeny termodilu¢né (bolusové mé-
feni — ,mean transit time” [T ] jako hodnota dobfe
korelujici s pritokem; kontinualni méreni — absolutni
hodnota pratoku [Q]) nebo pomoci dopplerovského
méfeni.

. Korondrni pratokova rezerva (CFR).

3. Koronarni rezistence (bolusova termodiluce - index
mikrocirkulacni rezistence [IMR] — relativni hodnota ur-
¢ena s pomoci ,mean transit time” a distalniho intro-
koronarniho tlaku; kontinualni termodiluce - absolut-
ni hodnota rezistence [R] uréena z prdtoku zjisténého
kontinualni termodiluci; rezerva mikrovaskularni rezis-
tence [microvascular resistance reserve, MRR]).

N

Koronarni pritok

Koronarni pratok je nezbytny pro spravnou funkci myo-
kardu. Mikrovaskularni rezistence trvale pfizplsobuje ko-
ronarni pritok potfebam myofilament (autoregulace).®
Hyperemické a klidové indexy (napf. FFR, iFR) odvoze-
né z méreni tlakd urcuji podil epikardialnich stenéz na
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zménach myokardialni perfuze, a proto se pouzivaji jako
referencni standard pro vedeni ,revaskularizace” epikar-
didlnich stendéz.!

Naopak posouzeni koronarni mikrocirkulace vyzaduje
méreni koronarniho pratoku a mikrovaskularni rezisten-
ce. Index mikrocirkulacni rezistence, metoda zaloZzena na
odhadu koronarniho pritoku pomoci bolusové termodi-
luce, se ukazala jako uzite¢na pro predpovéd klinického
vysledku pacientt bezprostfedné po akutnim infarktu
myokardu."” Dlouhou dobu nebyla zavedena zadna pfi-
ma invazivni metoda, kterd by kvantifikovala funkci
mikrocirkulace v absolutnich hodnotach. To se zménilo
s nastupem a validaci termodilu¢ni metody zaloZené na
kontinualnim méreni, kterd umoznuje kvantifikaci abso-
lutni hodnoty koronarniho pratoku (ml/min) a absolutni
mikrovaskularni rezistence (mm Hg/l/min nebo ve Woo-
dovych jednotkach [WU]).18-20

Termodiluce pomoci bolusu

Po prudkém vstiiknuti bolusu fyziologického roztoku
(o teploté nizsi nez je teplota krve) zavadécim katétrem
zaznamenavame pomoci teplotniho cidla v distalni ¢asti
tepny kfivku tvaru ,V" znazornujici zménu teploty krve
v pribéhu ¢asu. Obvykle pozorujeme rychle klesajici prvni
Casti kiivky a pomaleji stoupajici druhou ¢ast kfivky (viz
obr. 1).2%

Z kfivky Ize odhadnout pratok podilem objemu cévy
V a stfedni doby pfenosu indikatoru krvi (T_ ):
Q=V/T_
Objem cévy sice neni znam, ale je po celou dobu
konstantni, proto je T__nepfimo umérné Q:
Q=1/T_,

Bolusovou termodiluci tedy neziskdme absolutni hod-
notu pratoku, ale mGzeme vyuzit T_ jako ukazatel pru-
toku (Cim je mensdi T_, tim je vétdi Q a naopak) a také

IMR =P, x T
CFR=T

k ur¢eni CFR a indexu rezistence mikrocirkulace (IMR) (viz
dale). Pro tyto vypocty je nutné provadét bolusové mére-
ni za podminek klidového pritoku a poté pfi navozené
maximalni hyperemii — standardné tfi bolusy 3-4 ml FR
pres 6F zavadéci katétr v klidu a tfi bolusy pfi hyperemii
(pfi variabilité vétsi nez 30 % se doporucuje provést vice
méfeni), které se prliméruji, a ziskame tedy zvlast T za
klidového pratoku (T ) a poté T_ pfi hyperemii (T
per) (viz obr. 1). Stabilni maximalni hyperemie se navozuje
vétsinou pomoci kontinudlni, minimalné 30sekundové
intravendzni infuze adenosinu, s ¢imZz mohou byt spoje-
ny nezadouci pfiznaky jako bradykardie, pocity dusnosti,
hypotenze. Na nékterych pracovistich se proto vyuziva in-
trakoronarni injekce papaverinu.®

Termodiluce stanovena pFi kontinualnim méreni

Pfi kontinudlni termodiluci se klidovy a maximalni pratok
méfi stejnym tlakové-teplotnim katétrem jako u bolusové
metody, ale pfi kontinudlni infuzi FR do proximalni ¢asti
mérené koronarni tepny (nejcastéji RIA) pomoci specific-
kého katétru se ¢tyfmi otvory na distalnim konci — napf.
katétr RayFlow (Hexacath, Rueil-Malmaison, Francie),
ktery je napojen na infuzni pumpu s regulovatelnym pri-
tokem v ml/min."®222 Otvory v mikrokatétru zajistuji opti-
malni promichani FR s krvi.

Vysetfeni zacind klidovym mérenim pfi prltoku FR
rychlosti 10 ml/min, kdy po pfiblizné 2 minutach infuze
dojde ke stabilnimu poklesu teploty v distalni ¢asti ko-
ronarni tepny oproti zacatku méreni (pfiblizné o 0,4-0,5
°Q) (T,,)- Po tomto ustéleni teploty se navodi hyperemie
zvy$enim pritoku FR na rychlost 20 ml/min, ¢imz dosah-
neme vyraznéjsiho poklesu teploty v distalni ¢asti tepny
s ustalenim opét pfiblizné po 2 minutach (T, ). Poté po-
vytdhneme tlakové-teplotni katétr z distalni ¢asti mérené
tepny proximalné k vyusténi katétru RayFlow ke zméreni
teploty FR vstupujiciho do korondrni tepny pfi pritoku

mn,hyper

/T

mn,klid mn,hyper

Obr. 1 - Méfeni bolusovou termodiluci. CFR - koronarni pritokova rezerva; IMR - index mikrocirkula¢ni rezistence;

P, - distalni tlak; T

mn,hyper

- hyperemicky mean transit time; T

—— klidovy mean transit time.
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Infuze - kiid Infuze - hyperemie Infuze - kiid
- | 0y = 10ml min Q= 20milfmin Oy = 10rmlfmdn
" — ﬂ Toaid | Tiwia
. Zacatek infuze
Senzor povytaien zpét
Q = 1103 X {TI f T} X Ql do infuzniho katetru
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Obr. 2 - Méfeni kontinualni termodiluci. FFR - frakcni priitokova rezerva; FR - fyziologicky roztok; P, — aortaini tlak;
P, - distaIni tlak; Q - pritok; Q, - pritok infuze; T - teplota zméFena v distalni ¢asti; T, - teplota infuze.
| Q (infuze)
T, (infuze)
Obr. 3 - Schematické znazornéni meéreni
Dedikovany infuzni katétr kontinualni termodiluci.
se 4 postrannimi otvory CFR - koronarni pritokova rezerva; FFR -
(RayFlow, Hexacath) fraké¢ni pratokova rezerva; FR - fyziologicky
Sy roztok; MRR - rezerva mikrovaskularni
Q (mi/min) = 1,08 x (T, /T) x Q, : rezistence; P_, .. - klidovy aortalni tlak; Q -
) “, pritok; Q- prutok infuze; Q,, __ - rychlost
Q4= 10 me'”. FR T infuze FR k navozeni maximalni hyperemie;
Qe = 20 ml/min FR . o Q, 4 ~ rychlost infuze FR k navozeni klido-
., ~Intrakoronarni veho pratokuy; Q, . — maximalni pritok;
MRR=(Q, /Q.)x (P, /P, ) , dréts tlakove- Q4 ~ klidovy prutok; Py, . - distalni tlak
=(CFR/FFR) x (P.. /P . P -teplotnim za maximalni hyperemie; P, = - aortélni
aklid” " ahyper Cidlem tlak za maximalni hyperemie; T - teplota
£MD <21 »27  NORMAEED- (PressureWire zméfend v distalni ¢asti; T,— teplota infuze.
X, Abbott) Upraveno dle de Vos et al., 2023.3' Vytvore-
no v BioRender.com.
20 ml/min (T, hyper) a po ustdleni snizime prUtok zpét na proceduralniho akutniho rendlniho poskozeni.'® 192324 Pfj

10 ml/min ke zméreni teploty FR vstupujiciho do koronar-
ni tepny pfi tomto pritoku (Ti’k”d) (viz obr. 2 a 3).

Mechanismus maximalni a stabilni hyperemie navoze-
né pratokem 20 ml/min pres katétr RayFlow je dan zejmé-
na mirnou hemolyzou erytrocytl ¢i jejich deformaci ve-
douci k uvolnéni lokdlnich vazodilata¢nich plsobkd jako
adenosintrifosfatu (ATP) a oxidu dusnatého (NO), které
pusobi jak nezavisle na endotelu (ATP pfes receptory A,
na hladkosvalovych burikach a NO piimo vazodilatacné),
tak zavisle na endotelu (NO produkované ATP aktivo-
vanou endotelovou NO syntetdzou).” Takto navozena
kratkd a lokalni hemolyza nevede k vyznamnému pokle-
su hemoglobinu, hyperkalemii ani nezvy3uje riziko post-

pritoku 10 ml/min k témto jeviim nedochazi, naopak vys-
$i nez 20 ml/min jiz nevedou k vyraznéjsi hyperemii. Dal-
$im vyznamnym predpokladem je prutok pres specificky
mikrokatétr se ¢tyfmi bocnimi otvory na konci (RayFlow),
protoze bylo prokdzano, Ze aplikace kontinudlniho FR
pouze jednim koncovym otvorem, byt o vyssich rychlos-
tech, nevede k navozeni hyperemie."

Vyhodou kontinudIni termodilu¢ni metody je stano-
veni absolutnich hodnot prdtoku i rezistence. Zakladni
princip je relativné jednoduchy - za predpokladu mini-
malni vymény tepla se sténou tepny a Ze indikator (FR) je
homogenné rozptylen v krvi ve zndmém a konstantnim
objemu, Ize urcit hodnotu pratoku ,troj¢lenkou”:
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Q=108 x(T-T/T,-T)xQ

Q, = rychlost infuze FR pokojové teploty

(obvykle 8-25 ml/min)

T = teplota smési indikatoru a krve distalné v koronarni
tepné

T, = teplota krve

T, = teplota FR v misté vstupu do koronarni tepny
(tj. proximalné)

Pokud T, ur¢ime jako vychozi (,nulovou”) hodnotu,
T,a T pak odpovidaji zménam teploty proti vychozi
hodnoté a vzorec mGzeme zjednodusit na:

Q=1,08 x (T/T) x Q

Koronarni pritokova rezerva (CFR)

CFR predstavuje nahradni ukazatel moznosti zvysit pro-
krveni myokardu a posuzuje jak epikardialni, tak mikro-
vaskularni kapacitu. Je definovana jako pomér maximal-
niho a klidového korondrniho pratoku. CFR tedy uvadi,
kolikrat 1ze zvysit koronarni pritok pti zatézi oproti kli-
du.®

Pratok koronarni tepnou lze méfit pomoci intrakoro-
narniho vodice schopného detekce dopplerovského sig-
nalu nebo pomoci intrakoronarni termodiluce. Obé me-
tody spolu dobfe koreluji.

Hodnota CFR pod 2,5 ziskand a validovana intrako-
ronarni dopplerovskou sonografii je povazovana za pa-
tologickou s negativnimi prognostickymi daty, hrani¢ni
hodnota 2,0 je vice specifickd, ale méné senzitivni a zmi-
fuje se zejména pfi termodilu¢nich metodach (viz tabul-
ku 2).12°

Koronarni rezistence

Index mikrocirkulacni rezistence (IMR)

IMR je parametrem mikrocirkulace, ktery je ziskan bolu-
sovou termodiluci a nezavisly na hemodynamice epikar-
didlnich cév. Inverzni hodnota stfedni doby pfenosu indi-
katoru krvi (T_ ) vyznamné koreluje s absolutnim pruto-
kem. IMR se ziska vydélenim distalniho koronarniho tlaku
(P,) inverzni hodnotou T__ (tzn. vynasobenim T _ ), cozZ je
ukazatel koronarniho prdtoku. Teoreticky je tento para-
metr nezavisly na epikardialni anatomii, protoze distalni
tlak i pritok klesaji v pfipadé vyznamnych epikardialnich
koronérnich lézi. T_ musi byt ziskan ve stavu stabilni ma-
ximalni hyperemie (vétSinou kontinudlni intravendzni in-

fuzi adenosinu, viz vyie), béhem niz je dosazeno minimal-
ni mikrovaskularni rezistence. Méreni IMR je zavislé na
vzdalenosti tepelného ¢idla od mista podani FR.2%

IMR vychazi z Ohmova zdkona, udava, ze absolutni mi-
nimalni rezistence mikrocirkulace se rovna podilu tlaku
diference v dané oblasti a hyperemického pritoku v této
oblasti:

R=(P,-P)/Q

P, = tlak v distalni Casti koronarni tepny; P, = Zilni
koronarni tlak

Protoze P, je zanedbatelny ve srovnanis P, a za
predpokladu, Zze Q~1/T__, mGZeme predchazejici rovnici
zapsat jako:

R=P,/1/T_ resp. IMR=P,xT_

T Jje bezrozmérné dislo, které dobfe odrazi skutecnou
rezistenci mikrocirkulace.

mn’

Klinicky vyznam

Normalni hodnoty IMR odvozené od méfeni u zdravych je-
dinct jsou < 25 (viz tabulku 2)." U pacientt s infarktem myo-
kardu s elevacemi Useku ST (STEMI) Ié¢enych pfimou per-
kutanni koronarni intervenci (PCl) byly hodnoty IMR > 40
asociovany s rizikem mikrovaskularni obstrukce, velikosti in-
farktového loZiska a kombinovanym ukazatelem kardiovas-
kularnich (KV) pfihod (zavaznych nezadoucich KV pfihod,
MACE) béhem 30 dni po infarktu myokardu."” U pacient(
s chronickym koronarnim syndromem (CHKS) byly zvysené
hodnoty IMR pred i po PCl asociovany s vyssim vyskytem
postproceduralniho poskozeni myokardu. U pacientd s an-
giograficky hrani¢nim postizenim a s FFR > 0,80 byly nizka
hodnota CFR a zvySena IMR asociovany s vy$sim vyskytem
KV prihod.” Farmakoterapie u pacientd s ANOCA fizend po-
dle vysledku vysetieni mikrocirkulace vedla k vyznamnému
symptomatickému efektu ve studii CORMICA.”#

Vyznam hodnot IMR 25-40 je méné prozkouman, pfi
jejich posuzovani je tfeba zohlednit klinicky stav pacienta
a vyloucit moznost nepresného méreni."26

IMR ma lepsi reprodukovatelnost nez CFR, protoze
neni vyznamné ovliviiovan hemodynamickymi vykyvy
v zavislosti na srde¢ni frekvenci, krevnim tlaku a kontrak-
tilité.°

Absolutni hodnota rezistence (R)

Hodnota urcend z prutoku zjisténého kontinualni termo-
diluci. Opét vychdzi z Ohmova zdkona, muze byt vypo-

Tabulka 2 - Invazivni parametry pouzivané u ANOCA

Zkratka Parametr Metoda méreni Patologie Vypocet
Dopplerovské monitorovani:
CFR Koronarni prutokova rezerva Intralkorone’arr)l doppler ovské < 2,0-2,5 APthpef/ APVk“d. )
monitorovani, termodiluce Bolus. termodiluce: S [ —
Kont. termodiluce: Q, _./Q, 4
IMR Index mikrocirkula¢ni rezistence Bolusova termodiluce > 25 P, x T __ pfi hyperemii
MRR Rezerva mikrovaskularni rezistence  Kontinualni termodiluce <21 (CFR/F/FR) X (Pa.kl';d/ Pa]hig’ef)
(thper leid) 23 ( a,klid d,hyper)
ik Absolutni rezistence Kontinudlni termodiluce > 500 Wj P./Q

APV - average peak velocity; CFR - korondrni pritokova rezerva; FFR - frakcni pritokova rezerva; IMR - index mikrocirkulacni rezistence;

MRR - rezerva mikrovaskularni rezistence; P, - distaIni tlak; Q - pratok; P, - aortéIni tlak; R
time, Wj - Woodovy jednotky. Upraveno dle Smilowitz et al., 2023.3

- absolutni rezistence; T__ - mean transit

mikro
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Infuze - kiid Infuze - hyperemie

0= 10ml min Qy=20ml/min

1} T wid

¢ Zatatek infuze

Q=1,UBX{TiIT}XQ;

PPy e

Coroventis (8

Zkraceni vySetieni pFi
dopoditani Tidle rovnice:
Ti=098xT-0,28x0Q,+0,9

Obr. 4 - Méfeni kontinualni termodiluci po zjednoduseni dopoctenim T,. FFR - frak¢ni pritokova rezerva; FR - fyzio-

logicky roztok; P_ - aortalni tlak; P, -
T, - teplota infuze.

¢tena pro dané teritorium (R_)), pro zvoleny epikardialni
segment (Repi) nebo pro zvolenou oblast mikrocirkulace
(Ru; mikrovaskularni rezistence):

=P, /Q
P = strednl aortalni tlak na Spicce zavadéciho katétru
R, ,=(P,-P)/Q
P = stfedni tlak v distalni ¢asti koronarni tepny
R =P,/ Q

" Mikrovaskularni rezistence charakterizuje rezisten-
ci oblasti myokardu v povodi mérfené korondrni tepny
distalné od spicky infuzniho katétru.

Klinicky vyznam
Na rozdil od IMR hodnoty absolutni rezistence urcené
kontinualni termodiluci nebyly dosud klinicky validovany
u pacientt s ANOCA. Referenc¢ni hodnoty Q a R byly stu-
dovany u jedincl bez aterosklerézy, kde celkovy hypere-
micky prutok srdcem byl stanoven na 670 ml/min a celko-
va rezistence R, 160 WU. Byla viak zaznamenana velka
variabilita v hodnotach Q a R mezi pacienty.?

Normalni hodnoty absolutni rezistence v RIA jsou do
400 WU (viz tabulku 2).82!

Rezerva mikrovaskularni rezistence (MRR)

| kdyz je méfeni absolutniho hyperemického pritoku
a rezistence pomoci kontinudlni termodiluce presné, je
zatizeno vyznamnou interindividualni variabilitou, coz
znesnadnuje klinické vyuziti téchto parametrd, pokud
nejsou tyto hodnoty vztaZzeny na masu myokardu perfun-
dovaného teritoria (viz vyse).?

Idedlni parametr, jenz popisuje funkci mikrocirkulace,
by mél byt specificky pro mikrocirkulaci, mél by byt ne-
zavisly na operatérovi, na autoregulaci, na epikardialni
rezistenci, na mase myokardu a mél by byt odvozen od
absolutnich hodnot prutoku a rezistence.

distalni tlak; Q - pratok; Q, - pritok infuze; T - teplota zméFena v distalni casti;

Rezerva mikrovaskuldrni rezistence (MRR) je pomér
wskutecné” klidové rezistence ku hyperemické (R, /
R, hyper)- Udava, kolikrat se maze klidova R snizit v hypo-
tetické situaci zcela normalni epikardialni koronarni arte-
rie (analogie k FFR). Je tfeba si uvédomit, ze klidova Ru je
ovliviovana pfitomnosti epikardialni stenézy. Epikardial-
ni stenéza zpUsobuje kompenzatorni mikrovaskularni va-
zodilataci na podkladé autoregulace. V takovém pripadé
naméfena hodnota R neni ,skutecnou” klidovou R, ale
snizenou diky kompenzatorni vazodilataci. Skutecna R,
mUze byt namérena pouze u ,normalni”, tj. nepostizené
koronarni arterie.?

Pfi normalni nebo minimalné postizené epikardialni
tepné (FFR blizko 1) jsou hodnoty MRR a CFR podobné.
S rostouci epikardialni rezistenci (FFR < 1) se MRR zacina od
CFR (CFR klesd) lisit v zavislosti na hodnoté FFR. Tato sku-
te¢nost udavd nezavislost MRR na epikardidlni rezistenci.??

MRR je tedy nezavisla na epikardialni rezistenci, coz
svédci o specificité tohoto parametru pro mikrovaskula-
turu (pfi absenci vyznamné epikardialni nemoci se MRR
a CFR rovnaji). Pfi pfitomnosti epikardialniho postizeni
dochdzi k aktivaci autoregula¢nich mechanismd a namé-
fena klidova R jiz neodpovida (je mensi) skutecné R , jaka
by byla pfi nepostlzene epikardialni tepné. MRR tedy od-
povida CFR po zohlednéni FFR (jedna se o mikrocirkula¢ni
dUsledek FFR), a je nezévislé na mase myokardu.??

MRR = (CFR IFFR) x (P, /P, )

(Pa ia ! Papyper S€ U kontinuani termodiluce pomoci FR rov-
na 1, coz neplati u hyperemie navozené adenosinem, kde
muze byt rozdil i 10-30 %.)

Klinicky vyznam
Pfi méreni kontinudlni termodiluci hodnota MRR > 2,7

prakticky vylu€uje pfitomnost CMD, zatimco hodnota MRR
< 2,1 jeji pfitomnost potvrzuje (viz tabulku 2 a obr. 3).?'
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Zjednoduseni metody kontinualni termodiluce

Recentné bylo popsano a validovano dalsi vyznamné zjed-
noduleni a zrychleni této metody spocivajici v odvozeni
vstupni teploty T, vypoctem ze zméfenych hodnot, tudiz
bez nutnosti posunuti tlakové-teplotniho cidla zpét do
katétru RayFlow (viz obr. 4). Toto vede prakticky k elimi-
naci vlivu operatéra na méreni, a ¢ini tak z tohoto postu-
pu diagnostiky CMD nejméné zavislou na operatérovi.?’

Validovany vzorec k vypoctu T;:
T,=0,98*T - 0,28*Q, + 0,90

Porovnani bolusové a kontinualni termodiluce

Nékolik studii se zaméfilo na pfimé porovnani bolusové
a kontinudlni termodiluce v ramci diagnostiky CMD.

Jansen a spol. ukazali, ze CFR odvozena bolusovou
termodiluci byla vy$si nez absolutné zmérena pomoci
kontinualni termodiluce (2,6 + 1,0 versus 3,5 + 1,8; p <
0,001) a Ze spolu jen stfedné silné korelovaly. Absolutné
zmérena MRR kontinudlni termodiluci byla také nizsi nez
vypoctena z bolusové metody (3,1 + 1,1 versus 4,2 + 2,5; p
< 0,001) se slabou korelaci. Navic CFR ani MRR odvozené
bolusovou termodiluci nekorelovaly s anginou a kvalitou
Zivota, kdezto absolutni CFR a MRR kontinualni metodou
korelovaly s obéma parametry silné.?'

Gallinoro a spol. se zabyvali reproducibilitou bolusové
vs. kontinudlnitermodiluce. Celkem 102 pacienttis ANOCA
bylo vysetfeno pomoci obou metod v rdmci jednoho seze-
ni, randomizované k jedné z metod jako prvni, nasledo-
vané druhou. Jejich vysledky potvrdily predchozi zjisténi,
a to nizsi absolutné zmérenou CFR kontinudlni metodou
oproti odvozenému bolusovou metodou (2,63 + 0,65 vs.
3,29 + 1,17; p < 0,001), bolusova CFR zaroven prokazala
vyrazné vyssi variabilitu méreni cili nizsi reproducibilitu
(variabilita: 31,26 + 24,85% bolus vs. 12,7 + 10,4 % kon-
tinudlni; p < 0,001). MRR mérend kontinudlni termodiluci
byla vice reproducibilni nez IMR z bolusové termodiluce
(variabilita 12,4 + 10,1% kontinualni vs. 24,2 + 19,3% bo-
lus; p < 0,001) a hodnoty MRR a IMR spolu zcela nekore-
lovaly.282°

V subanalyze studie EDIT-CMD s opakovanym termo-
dilu¢nim mérenim Jansen a spol. také prokazali vyssi re-
producibilitu absolutnich méreni CFR a MRR kontinualni
termodiluci oproti CFR a IMR odvozenym bolusovou me-
todou.®

Pokud jde o praktické rozdily pfi provadéni bolusové
a kontinualni termodiluce, je dulezité vyzdvihnout rych-
lost a jednoduchost kontinualniho méreni, témér uplnou
nezavislost na operatérovi a zejména pohodlnost a pfi-
jemnost pro pacienta bez nutnosti kontinualniho poda-
vani intravenézniho adenosinu. Naopak z technického
hlediska je nutné mit pro kontinudlni termodiluci k dis-
pozici specificky katétr RayFlow a infuzni pumpu schop-
nou prepinat mezi 10 a 20 ml/min — napf. Medrad Mark 7
Arterion (Bayer, Leverkusen, Némecko).

Zavér

Nemocni s anginou pectoris a s normalnim koronarnim
nalezem nebo s nalezem hemodynamicky nevyznamné
ateromatdzy na koronarni angiografii tvofi vyznamnou

Cast vySetfenych pacientl. V soucasné dobé nelze bez
invazivniho vysetreni urcit pfesnou pfriCinu obtizi a po-
dle prevladajici patofyziologie nastavit optimalni lécbu
¢i naopak vyloucit kardidlni pavod obtizi. Pro zafazeni
invazivniho komplexniho vysetfeni korondrni fyziologie
je klicova jeho jednoduchost a dobrd reprodukovatelnost
minimalné zdavisld na operatérovi. Pfimé méreni koronar-
niho pratoku a mikrocirkulac¢ni rezistence pomoci konti-
nudlni termodiluce nabizi metodu, kterd by mohla napo-
moci standardizaci provadéni evaluace mikrovaskularni
dysfunkce v rutinni praxi.

Prohlaseni autorli o mozném stretu zajmu
Z&adny stret zajma.

Financovani

Prace byla podpofena Ministerstvem zdravotnictvi Ceské
republiky — podpora vyvoje vyzkumnych organizaci, Fa-
kultni nemocnice v Motole, Praha, Ceska republika, ¢islo
00064203.

Prohlaseni autorti o etickych aspektech publikace
Prace byla vedena v souladu s Helsinskou deklaraci.
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