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Fractional Flow Reserve: concepts and application

Fernando Mendes Sant’Anna, Marcelo Bastos Brito

Resumo

A angiografia vem sendo utilizada como padrao-ouro para
a definigdo de doenga arterial coronariana (DAC) hd varios
anos, embora suas limitagdes sejam bastante conhecidas.
Testes ndo-invasivos tém valor limitado devido a
incapacidade de informar com exatiddo a localizagdo da
lesdo que estd causando isquemia. O fluxo fracionado de
reserva do miocdrdio (FFR) é um método simples, rapido
e confidvel para identificar as obstrugdes que estdo
produzindo isquemia miocdrdica. Sua resolucdo espacial
é inigualdvel, pode ser determinado em poucos minutos,
é altamente reprodutivel e apresenta excelente correlagdo
com os métodos ndo-invasivos. O objetivo desse artigo é
rever os fundamentos basicos e aplica¢des praticas do FFR.

Palavras-chave: Circulagdo coronariana/ Fisiologia, Stent,
Angioplastia transluminal percutanea coronariana

Abstract

Coronary angiography has been used for several years
as the gold standard for defining coronary artery disease
(CAD), although its limitations are widely acknowledged.
Non-invasive tests have limited value as they are unable
to provide accurate information on the location of the
lesion causing myocardial ischemia. Fractional flow
reserve (FFR) is a fast, reliable and simple method of
identifying obstructions producing myocardial ischemia.
Its spatial resolution is unparalleled, with measurements
in a few minutes; highly replicable, it presents an excellent
correlation with non-invasive methods. The purpose of
this paper is to review the basic concepts and practical
applications of FFR.

Keywords: Coronary physiology, Stents, Percutaneous
coronary interventions

Introdugao

Sabe-se que a presenca de isquemia miocdrdica
verificada na cintilografia do miocdrdio é um dos
fatores progndsticos mais importantes em pacientes
com doenca arterial coronariana (DAC)'2. Isso foi
mostrado recentemente em algumas meta-andlises:
a taxa anual de morte cardfaca ou infarto agudo do
miocdrdio (IAM) era aproximadamente 0,5% apés
uma cintilografia de perfusdo ou eco-estresse
normais contra mais de 6% quando um desses
métodos mostrava evidéncia de isquemia®?.
Ademais, o follow-up de cinco anos do estudo
DEFER (Fractional Flow Reserve to Determine the
Appropriateness of Angioplasty in Moderate Coronary
Stenosis) mostrou que a taxa anual de morte ou IJAM
em pacientes com estenoses coronarianas nao-

significativas do ponto de vista funcional foi de
apenas 1%*.

Na pratica, todavia, os testes ndo-invasivos sdo
realizados apenas em uma minoria dos pacientes
enviados para angioplastia coronariana®. Grande parte
das intervengdes coronarianas percutaneas (ICP) sdo
realizadas baseadas apenas em critérios angiograficos,
sem avaliacdo prévia da existéncia de isquemia’. Nao
obstante seus méritos indiscutiveis, a angiografia
mostra limitagdes ja conhecidas na estimativa da
gravidade real de obstrugdes coronarianas,
particularmente no caso de estenoses moderadas®”.
Assim, como o grau de estenose medido pela
angiografia é uma ferramenta falha para estabelecer
sua importancia funcional, muitas decisdes
inadequadas sdo tomadas em relagdo a revascularizagdo
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no dia-a-dia®. Logo, a combinacao da perfeita defini¢do
anatdmica (angiografia) aliada a informagéo funcional
é indispensdvel para definir adequadamente a
estratégia de tratamento de pacientes com DAC’.

O valor do fluxo fracionado de reserva do miocdrdio
(FFR) na defini¢do de isquemia miocdrdica jad foi
amplamente estabelecido'™'%. Sabe-se que vasos que
apresentam FFR=0,75 podem ser tratados com
seguranca de forma conservadora enquanto um
FFR<0,75 é sinal de isquemia miocdrdica e os pacientes,
nesses casos, poderiam se beneficiar de procedimentos
de revascularizagdo percutanea ou cirdrgica***. Por
isso, a combinagdo da angiografia com a determinagao
do FFR surge como a tinica estratégia completa ja que
combina anatomia, fisiologia e a possibilidade
inclusive de tratamento ad hoc.

O presente artigo tem por objetivo rever os conceitos
bésicos e aplicacdes clinicas do fluxo fracionado de
reserva do miocardio.

Definigao

Define-se FFR como o fluxo sangiiineo maximo para
o miocdrdio na presenga de uma determinada estenose
(ou estenoses), dividido por esse mesmo fluxo se ndo
houvesse nenhuma estenose. Esse indice representa a
fracdo do fluxo miocdrdico médximo normal que

poderd ser atingido a despeito da presenca da estenose.
O FFR pode ser facilmente determinado dividindo-se
a pressao média distal a lesdo coronariana pela pressado
média em aorta durante a vasodilatacio méxima
(induzida por papaverina ou adenosina
intracoronarianas ou adenosina intravenosa). Um FFR
de 0,60 significa que a quantidade maxima de sangue
(e oxigénio) que irriga aquela drea especifica do
miocdrdio atinge apenas 60% do que atingiria se a
artéria responsdvel fosse completamente normal. Se,
ap6s uma intervencao percutanea o FFR aumentar
para 0,90, isso significa que o fluxo méximo alcangavel
para a drea de miocdrdio suprida por aquela artéria
(e conseqiientemente o suprimento de oxigénio)
aumentou em 50% e é agora 90% do valor atingivel se
a artéria fosse completamente normal.

As Figuras 1 e 2 mostram a representagao esquematica
de como determinar o FFR e por que uma medida de
fluxo pode ser inferida dividindo-se pressodes.

Aspectos Praticos

Material utilizado

Cateteres de até 4F podem ser utilizados para medir
o FFR'. No entanto, como recomendacdo pratica, da-

se preferéncia a utilizacdo de cateteres-guia 6F ou 7F
sem furos laterais.

Figura 1

Conceito de fluxo fracionado de reserva do miocérdio (FFR). Se ndo existe estenose presente (linhas cinza), a pressdo de
perfusdo (Pa) determina o fluxo méximo (100%) normal do miocardio (Pa = Pd). No caso de uma estenose (linhas pretas),
responsdavel por um gradiente de 30mmHg durante hiperemia méxima, a pressdo de perfuséo distal (Pd) caird para 70mmHg.
Como a relagdo entre fluxo e pressdo no miocdrdio é linear durante a hiperemia (gréfico), o fluxo miocdrdico ird atingir

apenas 70% de seu valor normal.
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Figura 2

Férmula que permite entender por que o fluxo fracionado
de reserva do miocardio (FFR) é calculado dividindo-se a
pressao distal na artéria corondria (P,) pela pressdo em aorta
(P,) durante hiperemia maxima.

Qestenose—fluxo na artéria corondria com estenose; QNe™=fluxo na
artéria corondria na auséncia de estenose; R io:resisténcia

m

miocérdica

A corda-guia utilizada para a medida do FFR utiliza
um sensor especifico localizado a 3cm de sua ponta,
tem 0,014” de didmetro (0,36mm) e ponta macia
igual a utilizada nos procedimentos de angioplastia.
Atualmente existem duas cordas-guia disponiveis
no mercado: o PressureWire (RadiMedical Systems
Inc, Uppsala, Sweden) e o Volcano WaveWire (Volcano
Inc, Rancho Cordova, Califérnia, USA). Essas cordas-
guia sdo conectadas a um aparelho que capta e
analisa o sinal pressérico enviado, que é entdo
convertido em sinal elétrico e exibido na tela do
analisador.

Passos a seguir para medir o FFR

1. Cateterizacdo seletiva das artérias corondrias com
cateter-guia de angioplastia 6F ou 7F sem furos
laterais;

2. Administra¢do de heparina endovenosa 10.000UI

e nitroglicerina intracoronariana 0,25mg a 0,5mg;

Calibragdo do cateter-guia e do pressure wire;

4. Conectar o pressure wire ao analisador e igualar as
pressdes do cateter-guia e do pressure wire quando
o sensor deste tiltimo estiver na altura da ponta do
cateter-guia;

5. Colocacdo do pressure wire no leito distal de cada
corondria a ser analisada, uma de cada vez,
conforme descrito;

6. Avaliacdo de cada uma das lesbes coronarianas
através da medida do FFR durante hiperemia maxima

w

Tabela 1

induzida por adenosina 140ug / kg /min endovenosa
profunda durante 2-3 minutos ou adenosina ou
papaverina intracoronarianas em bolus.

Hiperemia

E absolutamente essencial induzir vasodilatacio
méxima nos dois compartimentos da circulagdo
coronariana, o epicdrdico e a microcirculagdo. A
Tabela 1 mostra as principais opg¢des disponiveis
para tal. Em geral, a administragdo de dinitrato de
isossorbida intracoronariana (IC), na dose de 0,2mg
a 0,5mg, é suficiente para abolir qualquer espasmo
de vasos epicardicos.

Quanto a microcirculagdo, o ideal é a utilizagdo da
adenosina intravenosa (IV) profunda. A adenosina IC
possui efeito muito fugaz (20-25 segundos) ndo sendo
adequada para a realizacdo da curva de pull-back (retirada
progressiva do pressure wire com medida simultanea do
FFR durante essa manobra), que é fundamental para
avaliar certos tipos de estenose. A papaverina IC é uma
boa opcdo quando ndo se dispde da adenosina IV, pois
seu tempo de agao é de até 50 segundos, podendo ser
utilizada em manobras de pull-back.

Existem alguns estudos comparando a adenosina
IC com a intravenosa e até mesmo outros
vasodilatadores (papaverina, ATP, etc.) para a
obtencdo de hiperemia'”". Esses estudos concluem
que ambas sdo semelhantes e produzem resultados
confidveis, mas alertam para as limitagdes da
adenosina IC. Recentemente, foi publicada uma
revisdo? que conclui que a melhor opgdo para
pacientes multiarteriais e/ou com lesdes seriadas
no mesmo vaso é a adenosina intravenosa por ser a
Gnica que permite a realiza¢do da curva de pull-back,
podendo assim investigar a colaboragdo de cada
lesdo no valor final do FFR, assim como a existéncia
de doenga aterosclerédtica difusa. Outro problema
que um desses estudos mostrou é que em até 16%
dos pacientes que apresentaram valores de FFR
pouco acima de 0,75 (10%) ou de 0,80 (6%) a
adenosina IC subestimou o valor do mesmo, pois o
FFR passou a ser menor do que 0,75 quando foi
utilizada a adenosina IV*.

Importancia da vasodilatacao epicardica e microvascular durante a medida do FFR

Vasodilatagao epicardica

Dinitrato de isossorbida: 0,2mg a 0,5mg intracoronariano (IC) em bolus, pelo menos 30s antes das primeiras medidas

Vasodilatagdo microvascular

Adenosina ou ATP IC
Papaverina IC
Nitroprussiato IC 0,61g/kg em bolus

Adenosina ou ATP intravenosa

50-60ug na CD e 100ug na CE
15mg na CD; 20mg na CE

140ug/kg/min (em veia central, p.ex. femoral)

FFR=fluxo fracionado de reserva do miocardio; ATP=adenosina trifosfato; CD=corondria direita; CE=corondria esquerda
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Caracteristicas tinicas do FFR

O FFR apresenta algumas caracteristicas que tornam

esse indice particularmente titil na avaliagdo funcional

das estenoses coronarianas e, conseqiientemente, na

tomada de decisdo em cada caso em particular. Sao

elas:

1. Valor teérico normal de 1 para quaisquer pacientes
e artérias;

2. Valor de corte bem definido (0,75);

3. Nao sofre influéncia do estado hemodinamico do
paciente;

4. Leva em conta a presenca de circulagdo colateral;

5. Estd relacionado a quantidade de miocdrdio
perfundido pelo vaso;

6. Possui resolucao espacial inigualadvel.

Serdo analisadas a seguir cada uma dessas
caracteristicas:

Valor normal de 1 para quaisquer pacientes e
artérias

Um valor normal padréo é algo muito dificil de se
obter em medicina. Desde que em um vaso epicardico
normal nédo existe declinio na pressdo ao longo de seu
trajeto, mesmo durante a hiperemia maéxima, é dbvio
que a relagdo P,/P_ deve ser igual ou bem préxima a
unidade. Isso significa que artérias epicdrdicas normais
ndo contribuem para a resisténcia total ao fluxo
sangtifneo coronariano. O menor valor encontrado em
65 vasos estritamente normais do ponto de vista
angiografico foiigual a 0,92*'. No entanto, é importante
mencionar que, em pacientes com artérias normais e
doenga aterosclerética comprovada em outros vasos,
essas artérias podem contribuir para a diminuicdo da
resisténcia miocardica mesmo que ndo apresentem
lesdes visiveis a angiografia. Aproximadamente 50%
dessas artérias apresentam FFR menor do que o menor
valor encontrado em vasos de pacientes sem doenga
alguma e, em 10% dos casos, esse valor pode ser
<0,75%". Do ponto de vista pratico, isso significa que
pode haver isquemia em pacientes com DAC mesmo
na auséncia de lesdes coronarianas significativas.

Valor de corte bem definido

Valores de corte podem ser definidos como valores
que distinguem niveis normais dos anormais para
uma determinada medida (no caso, o FFR). E muito
importante, para permitir uma deciséo clinica correta,
reduzir o nivel de imprecisdo de um método ao
minimo possivel. No caso do FFR, valores <0,75 estdo
quase sempre associados com isquemia miocardica,
enquanto estenoses associadas com FFR>0,80 quase
nunca se associam com isquemia. Isso significa que a
zona cinza para o método (FFR entre 0,75 e 0,80)

corresponde a menos do que 10% dos valores possiveis
do FFR (Figura 3).

Figura 3

Valor de corte do fluxo fracionado de reserva do miocdrdio
(FFR) de acordo com os diversos estudos publicados na
literatura.

VPN=valor preditivo negativo; VPP=valor preditivo positivo
Nao sofre influéncia do estado hemodindmico

No laboratério de hemodinédmica a pressdo arterial, a
freqiiéncia cardfaca e a contratilidade miocardica podem
sofrer alteragdes. Ao contrério de véarios outros indices
medidos nahemodinamica, amudanca desses parametros
ndo influencia no valor final do FFR*. Além disso, a
medida do FFR é extremamente reprodutivel™. Isso ndo
se deve apenas ao fato de as pressdes na aorta e no leito
distal da corondria serem realizadas simultaneamente,
mas também a capacidade extraordindria da
microcirculagdo de se dilatar repetidamente o maximo
possivel. Essas caracteristicas aumentam bastante a
acurdcia do método e o tornam confidvel para tomada
de decisao correta na pratica clinica.

Leva em conta a presenca de circulacao colateral

Né&o importa para o miocdrdio que seu fluxo
sangiiineo seja anterégrado, através dos vasos
epicdrdicos, ou retrégrado, por circulagdo colateral.
A pressdo distal na corondria durante a hiperemia
maéaxima reflete a contribuicdo tanto da circulacgio
normal quanto da colateral. Isso é védlido ndo s6 para
estenoses que estdo supridas por circulagdo colateral
como também para artérias estendticas que fornecem
circulagdo colateral para outro vaso cuja estenose seja
mais critica. Pode-se observar na Figura 4 a influéncia
da circulagéo colateral na medida do FFR.

Esta relacionado a quantidade de miocardio
perfundida

Quanto maior a quantidade de miocardio perfundida
por um vaso, maior o fluxo durante a hiperemia,
maior o gradiente produzido e menor o FFR. Isso
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Figura 4

Correlagdo entre circulagdo colateral e valor do FFR. Pode-se notar que o paciente acima apresentava lesdo grave na artéria
corondria direita (RCA, painel A). Antes da colocagdo de um stent na mesma, o FFR medido no leito distal da artéria
descendente anterior (LAD, painel B) foi 0,73 (painel D). Esse vaso fornecia circulagdo colateral para a RCA. Apds implante

de stent na RCA (painel C) o FER tornou a ser medido na LAD e havia aumentado para 0,82 (painel E).

explica porque uma estenose com uma drea
seccional minima de 4mm?tem um significado
totalmente diferente no ter¢o proximal da artéria
descendente anterior versus a mesma localizacdo
num ramo marginal esquerdo.

Possui resolu¢io espacial inigualavel

O posicionamento exato do sensor na arvore
coronariana é realizado através de fluoroscopia e
documentado angiograficamente. A retirada
gradual do pressure wire sob hiperemia maxima
fornece ao operador uma avaliagdo instantanea dos
locais onde existe resisténcia anormal do segmento
arterial entre o sensor (situado a 3cm da ponta da
corda-guia) e a aorta (cateter-guia). Enquanto
outros testes funcionais fornecem resultados por
paciente (teste ergométrico) ou, no méximo, por
artéria (cintilografia de perfusdo) o FFR atinge uma
precisdo por segmento analisado, com resolugdo
espacial de alguns milimetros.

Aplica¢oes do FFR em diferentes situagoes
clinicas

A seguir serdo analisadas as principais indicagdes
clinicas para avaliagdo do FFR, que sdo:

FFR nas lesdes moderadas;

FFR na doeng¢a multiarterial;

FFR na doenga do tronco da corondria esquerda;
FFR apds infarto agudo do miocérdio;

FFR nas lesoes de bifurcagao;

FFR na doenga aterosclerética difusa;

FFR em lesGes seqtienciais;

FFR na rotina das interveng¢des percutaneas.

PNNT RN

FFR nas les6es moderadas

A principal indicagdo da medida do FFR é na avaliagdo
da importancia funcional das lesdes moderadas (40-
70%). A Figura 5 mostra como duas estenoses
angiograficamente semelhantes podem ter importancia
funcional completamente diferente. Numa série de 45
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Figura 5

Exemplo de dois pacientes com lesdes moderadas em ter¢o proximal da artéria descendente anterior. Apesar da semelhanga
angiogrdfica, as duas lesdes mostram importancia funcional distinta. Enquanto a do canto superior esquerdo é responsavel
por isquemia, tendo sido tratada por angioplastia com implante de stent, a segunda foi tratada apenas clinicamente, com

base na medida do FFR (=0,75).

pacientes uniarteriais com estenoses moderadas em
artérias corondrias, mostrou-se que a medida do FFR
tem acurdcia muito superior para distinguir lesdes
responsaveis por isquemia do que o teste ergométrico,
cintilografia do miocdrdio ou eco-estresse'>. Todos os
pacientes (n=21) cujo FFR foi <0,75 apresentaram sinais
de isquemia em um ou mais testes, enquanto dos 24
pacientes cujo FFR foi 0,75 apenas trés tiveram algum
teste ndo-invasivo positivo.

Uma andlise de 250 pacientes (452 lesdes) submetidos
aintervengdo coronariana percutdnea apés medida do
FFR mostrou pobre correlagdo entre as lesdes
intermedidrias pela angiografia e a medida do FFR
(rho =-0,33, p<0,0001)*.

O estudo DEFER" mostrou que era seguro adiar a
intervengdo quando a estenose ndo era responsdvel
por isquemia, conforme indicado pelo FFR. O grupo
no qual os valores do FFR eram =0,75 (91 pacientes) e
aintervencdo coronariana percutanea (ICP) foi adiada
mostrou uma sobrevida livre de eventos cardiacos

ap6s dois anos de 89% comparado com 83% do grupo
(90 pacientes) no qual a mesma foi realizada (p=0,27).
O follow-up de cinco anos do estudo DEFER* mostrou
resultados consistentes, com um risco de morte ou
infarto na populagdo cujo tratamento foi adiado com
base no FFR de 1% ao ano, risco esse ndo alterado por
intervencdo e semelhante ao da populagdo normal.

FFR na doenca multiarterial

Pacientes com doencga coronariana multiarterial
apresentam-se como uma populacdo deveras
heterogénea. As caracteristicas anatdmicas das lesdes,
seu grau de complexidade e sua importancia funcional
podem variar tremendamente e tém importantes
implicagdes na estratégia de revascularizagdo.
Ademais, existe grande discrepancia entre a descrigdo
anatomica da lesdo e a importancia real da mesma.
Por exemplo, um paciente pode ter “doenca triarterial”
baseado na angiografia, mas apresentar na realidade
apenas duas estenoses hemodinamicamente
significativas. O contrdrio também pode ser verdadeiro:
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o paciente pode apresentar uma lesdo aparentemente
discreta no tronco da corondria esquerda e outra
importante na artéria corondria direita e, quando se
avalia o FFR, essa lesdo de tronco pode ser na realidade
mais importante. A Figura 6 mostra um exemplo
prédtico da avaliagdo do FFR em paciente
multiarterial.

Alguns estudos preliminares envolvendo a utilizacdo
do FFR em pacientes multiarteriais vinham sendo
encorajadores*?*. Recentemente foi publicado o
estudo FAME (Fractional Flow Reserve versus
Angiography for Guiding Percutaneous Coronary
Intervention)”. Esse estudo randomizou 1005

Figura 6

pacientes multiarteriais para serem tratados através
de angioplastia com implante de stents farmacolégicos,
estratificando-os em dois grupos: (1) Grupo
angiografia (496): todas as lesdes foram tratadas com
base em critérios angiograficos; (2) Grupo FER (509):
somente as lesdes cujo FFR fosse <0,80 seriam
tratadas. O indice de eventos cardiacos adversos
maiores (ECAM) ap6s o periodo de um ano no grupo
FFR foi de 13,2% versus 18,3% no grupo angiografia
(p=0,02). Em outras palavras, houve uma reducéao de
30% no nimero de eventos de um grupo em relacdo
ao outro. Além disso, o custo do procedimento no
grupo FFR foi bem menor do que no grupo
angiografia.

Exemplo de paciente com doenga multiarterial. Apesar de parecer pela angiografia que as lesdes da corondria direita (CD)
sdo importantes, a medida do FFR revelou que as mesmas néao sao significativas do ponto de vista funcional. Quanto a
estenose da artéria descendente anterior (DA), a medida do FFR confirmou tratar-se de obstrugéo importante, tendo sido
tratada por implante de stent. Apesar de angiograficamente multiarterial, essa paciente pode ser considerada uniarterial

do ponto de vista funcional.
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FFR nas lesoes do tronco da corondria esquerda

A presenca de estenose significativa no tronco da
corondria esquerda (TCE) tem grande importancia
prognéstica®. Por outro lado, revascularizar
estenoses sem importancia pode levar a atresia dos
enxertos, mesmo quando artérias mamadrias internas
sdo utilizadas®. Como se nédo bastasse, o TCE é um
dos segmentos mais dificeis de avaliar
angiograficamente®. Testes ndo-invasivos, em geral,
pouco contribuem nos casos de lesdo de TCE. Os
defeitos de perfusdo sdo freqiientemente vistos em
apenas um territorio vascular, especialmente quando
a artéria corondria direita apresenta lesdes
significativas®. Ademais, a captacdo do marcador
radioativo pode estar reduzida em todos os
territérios vasculares afetados (“isquemia
balanceada”) levando a resultados falso-negativos®.
Vdrios estudos mostraram que o FFR pode ser usado
com seguranca em estenoses do TCE e que o
tratamento conservador quando o FFR for >0,75
propicia evolugdo satisfatéria®®. Além disso, esses
estudos mostraram que do ponto de vista angiografico
ndo havia diferenca entre as lesdes dos pacientes
que apresentavam FFR<0,75 ou >0,75, refor¢cando
ainda mais a importancia da avaliagdo funcional em
casos de ddvida. Assim, um paciente que apresente
uma lesdo intermedidria no TCE merece, sem
davida, avaliacdo funcional dessa lesdo antes de se
tomar uma decisdo quanto a sua estratégia de
tratamento. A Figura 7 mostra um exemplo de como
a medida do FFR pode influenciar radicalmente o
tipo de tratamento desses pacientes.

Figura 7

FFR ap0s infarto agudo do miocardio

Ap6s um infarto agudo do miocdrdio (IAM), o tecido
antes vidvel é parcialmente substituido por tecido
cicatricial. Portanto, a massa total de miocardio
funcional suprida pelo vaso responsdvel pelo IAM
tende a diminuir®. Por defini¢do, o fluxo hiperémico
e, conseqiientemente, o gradiente durante a hiperemia
diminuem da mesma maneira. Assumindo-se que a
estenose continue idéntica, o FFR deve aumentar.
Isso ndo significa que o FFR subestime a importancia
dalesdo ap6s o infarto. Simplesmente ilustra a relagdo
existente entre fluxo, gradiente de pressdo e massa
de miocdrdio e demonstra que a mera anatomia de
um vaso estenético ndo reflete sua importancia
funcional.

Dados recentes confirmam que a resisténcia
miocérdica durante hiperemia no miocérdio vidvel
que circunda a drea infartada permanece normal®.
Esses dados suportam a aplicagdo do mesmo valor
de corte do FFR em territorios recentemente
infartados. De forma semelhante, estudos recentes
indicam que a resisténcia hiperémica em segmentos
distantes da drea de infarto é também normal?$,
podendo o FFER ser utilizado para avaliar essas
estenoses.

FFR nas lesoes de bifurcacao
Segmentos vasculares que se sobrepdem assim como

artefatos radiogrdficos tornam as estenoses em
bifurcagdo dificeis de avaliar pela angiografia, assim

Paciente de 59 anos, sexo masculino, lesdo moderada na origem do tronco da corondria esquerda. O FFR medido no terco
distal da artéria descendente anterior foi 0,81. Esse paciente foi mantido em tratamento clinico e apresenta evolugio

favoravel.
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como intervengdes percutdneas em bifurcagdes
costumam ser mais complexas de se realizar. O
mesmo principio da angioplastia guiada pelo FFR
pode ser aplicado nas lesdes em bifurcac¢do. Dois
estudos recentes usaram o FFR como guia para
implante de stent em bifurcagdes®*’. Os resultados
podem ser assim resumidos: (1) Embora o ramo
lateral fique com aspecto estendtico apds a colocacao
do stent no vaso principal, nenhuma dessas
estenoses, cujo grau foi estimado em <75% tiveram
FFR <0,75; (2) Quando a técnica do “kissing balloon”
foi empregada em estenoses ostiais cujo FFR fosse
<0,75, o FFR apés seis meses foi >0,75 em 95% dos
casos.

FFR na doenga aterosclerdtica difusa

Estudos histopatoldgicos e, mais recentemente, o
ultra-som intravascular mostraram que a
aterosclerose apresenta natureza difusa e que uma
estenose discreta em uma artéria normal é algo raro.
O conceito de lesdo focal é principalmente
angiografico e ndo reflete a patologia. Até bem pouco
tempo, se ndo havia um estreitamento focal de pelo
menos 50% ao angiograma, achava-se que nenhuma
resisténcia anormal estaria presente no territério
epicdrdico. Logo, se assumia que a pressdo distal
coronariana era normal e que a doenga aterosclerética
difusa sem estenose focal ndo poderia causar
isquemia. Esse paradigma caiu: a presenga de
doenca aterosclerética difusa estd freqlientemente
associada com o declinio progressivo na pressdo* e
fluxo coronarianos*, e isso ndo pode ser previsto
pelo angiograma. Aproximadamente 10% dos

Figura 8

pacientes com resisténcia epicdrdica anormal podem
apresentar isquemia miocdrdica reversivel. Nesses
pacientes, a dor precordial é em geral considerada
ndo-coronariana porque ndo se encontra qualquer
lesdo focal, e a cintilografia do miocdrdio é
erradamente tida como falso-positiva*. Pacientes
submetidos a implante de stent cujo FFR pds-
procedimento foi <0,90 (quase 1/3 dos casos) foram
associados com evolugdo clinica pior do que aqueles
cujo FFR p6s foi >0,90%.

A tnica maneira de se demonstrar o impacto
hemodinamico da doenca aterosclerdtica difusa é
realizando uma manobra de retracdo da corda-guia
(pull-back manoeuvre) sob hiperemia méxima
(Figura 8).

FFR nas lesoes seqiienciais

Mesmo quando vdrias estenoses estdo presentes na
mesma artéria, o conceito e o valor de corte do FFR
ainda sdo vdélidos para avaliar o efeito conjunto
dessas estenoses. Entretanto, é importante ressaltar
que, quando vdrias estenoses estdo presentes no
mesmo vaso, cada uma delas influencia o fluxo
hiperémico e, conseqiientemente, o gradiente
pressorico através das outras. A influéncia da lesdo
distal na proximal é maior do que o contrdrio. Do
ponto de vista pratico, a melhor maneira de avaliar
a contribuicdo individual de cada estenose no valor
final do FFR, da mesma forma que na doenga difusa,
é através da manobra de retracdo lenta da corda-
guia ao longo do vaso durante a hiperemia
maxima.

A curva de retragdo (pull-back) mostra uma subida lenta e gradual da pressdo intracoronariana do leito distal para o terco
proximal da artéria descendente anterior, o que é um padrao tipico de doenga aterosclerética difusa. Nao existem gradientes

focais dentro da artéria.
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FFR na rotina das interven¢Oes coronarianas
percutaneas

Sant’Anna et al.** realizaram um estudo para
investigar a influéncia da medida rotineira do FFR
em todas as interveng¢des coronarianas percutaneas
eletivas durante um periodo consecutivo de tempo.
Em todos os pacientes agendados para angioplastia,
trés cardiologistas diferentes reviam a angiografia e
classificavam as lesdes angiograficamente importantes
(>50%) como lesGes que mereciam tratamento
intervencionista ou ndo. Antes da intervencao, o FFR
era medido em todas essas estenoses e aquelas cujo
FER fosse <0,75 eram tratadas por angioplastia com
implante de stent sempre que possivel, e as que
apresentassem FFR 20,75 eram tratadas clinicamente.
Ao final, media-se a percentagem de mudanga na
estratégia de tratamento apés a medida do FFR em
todos os vasos e pacientes. Esse estudo constatou que
em 32% das lesdes analisadas (48% dos pacientes)
houve mudanca na estratégia de tratamento apds a
medida do FFR. Em 29% das lesbes que foram
consideradas culpadas por isquemia (100/350) o FFR
foi =0,75 e nenhuma intervencgao foi realizada. Em 44%
das lesdes consideradas inocentes (44/102) o FFR foi
<0,75 e algum tipo de procedimento de revascularizagao
foi realizado. Esse estudo mostra que a angiografia
coronariana ndo é adequada para avaliar aimportancia
funcional das lesdes coronarianas, sendo necessdrio
associd-la a um método funcional capaz de fazé-lo,
especialmente nas lesdes moderadas.

Limita¢oes do FFR

Em algumas situagdes clinicas o FFR pode ser dificil
de determinar ou seu valor pode ser questionado.
Observem-se alguns exemplos:

FFR e hipertrofia ventricular esquerda

Pacientes com hipertrofia ventricular esquerda (HVE)
importante podem apresentar isquemia reversivel
mesmo na auséncia de estenose coronariana. Nesses
pacientes o fluxo subendocardico encontra-se mal
distribuido devido a desproporgao entre a densidade
capilar e o volume dos miofilamentos. Logo, o valor
de corte do FFR <0,75 deve ser usado com cautela. Em
pacientes com FFR <0,75 com certeza haverd isquemia;
no entanto, valores de FFR entre 0,75 e 0,90 sdo mais
dificeis de interpretar nessa situagdo clinica®.
Recentemente foi publicado um estudo* que comparou
a medida do FFR em pacientes com HVE importante
e pacientes sem HVE. As caracteristicas clinicas e
angiogréficas de ambos os grupos foram semelhantes.
Nao houve diferenca significativa no FFR médio dos
dois grupos (HVE: 0,79+0,12 vs. controle: 0,78+0,16,

p=ns) e a HVE néo se correlacionou com o FFR na
andlise multivariada. Esse estudo conclui que o FFR
pode ser usado em pacientes portadores de HVE da
mesma forma que nos demais.

FFR e ponte miocardica

Pacientes que apresentam obstruc¢des dindmicas
variadas, como aquelas observadas no segmento de
uma artéria envolvida por uma ponte miocdrdica,
podem representar uma limita¢do ao uso do FFR.
Existem alguns relatos de caso na literatura chamando
a atengdo para as limita¢gdes do método nesses
pacientes” e outros apontando para sua utilidade**.
Como ainda ndo existe consenso, recomenda-se usar
com cautela o FFR para orientar o tratamento de
pacientes com ponte miocardica.

FFR e infarto agudo do miocardio

Na maior parte das vezes ndo é dificil determinar a
artéria culpada durante um infarto. Além disso, nas
primeiras horas de infarto, a embolizac¢do do leito
distal coronariano por trombos, as altera¢des do
miocdrdio, a disfun¢do aguda da microcirculagdo e
outras alteragdes bioquimicas tornam improvavel que
se possa atingir nesses pacientes o estado de hiperemia
maxima imprescindivel para avaliagdo do FFR. Soma-
se a isto o fato de essas alteragdes apresentarem
caracterfsticas muito dindmicas e, portanto, medidas
obtidas durante essa fase aguda podem ser totalmente
diferentes daquelas que seriam obtidas 24 horas
depois. Sendo assim, a utilizagdo do FFR na fase aguda
do infarto ndo é recomendada.

FFR em vasos muito tortuosos e calcificados

A presenga de tortuosidade extrema com ou sem
calcificagdo pode ser uma importante limitagdo ao uso
do FFR. Nesses casos, a sensibilidade do sensor
localizado na extremidade da corda-guia pode ficar
comprometida pelas curvas e/ou célcio da corondria
analisada (que exercem um efeito mecanico sobre o
mesmo) fornecendo tragcados que ndo sdo confidveis
ou mesmo danificando o sensor.

Conclusdes: Mudando paradigmas no
diagnéstico e no tratamento da doenca
coronariana

A medida do FFR é um meio prético, simples e robusto
para avaliar a repercussado funcional da doenca arterial
coronariana em nivel epicdrdico. Sua execugdo é
simples, rdpida e segura. Necessita apenas de uma
corda-guia especial (pressure wire) e medicagdo que
possa induzir hiperemia médxima. Sua natureza
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invasiva é contrabalangada pela resolugdo espacial
inigualdvel do método, oferecendo ao cardiologista
informacdo funcional com precisdo excepcional, por
segmento arterial, enquanto os métodos ndo-invasivos
trabalham, na melhor das hipéteses, com informagdes
em referéncia ao paciente ou vaso. A evolugdo clinica
dos pacientes nos quais a revascularizagdo foi baseada
no FFR sdo muito encorajadoras, especialmente apés
a publicagdo do follow-up de cinco anos do estudo
DEFER e de um ano do estudo FAME. Dessa forma,
o FFR pode ser considerado como a “carta na manga”
do cardiologista intervencionista, o seu “instrumento
de bolso” para medir a perfusdo miocdrdica. Isso é
real e apresenta ainda as seguintes vantagens: (1) O
FFR é mais preciso nas lesdes moderadas; (2) O FFR
possui melhor resolugédo espacial; (3) Combinado ao
indice de resisténcia miocdrdica (IRM) o FFR é capaz
de distinguir entre resisténcia epicdrdica ou
miocdrdica® (assunto ndo abordado nesta revisao); (4)
O FFR estd facilmente disponivel no laboratério de
hemodinamica, pois é realizado em conjunto com a
angiografia. Assim, o FFR é o tnico método
verdadeiramente completo de avaliagdo de pacientes
com suspeita de doenga arterial coronariana, pois
combina informacgdo fisiolégica e anatdmica
(angiografia) além de permitir intervenc¢do imediata
caso esta se faga necessdria.

E tempo de se reverem as Diretrizes de tratamento de
doenga coronariana, ampliando-se o espectro de
indicacGes da avaliagdo funcional invasiva no &mbito
do diagndstico e tratamento dessa patologia tdo
comum.

Potencial Conflito de Interesses
Declaro ndo haver conflitos de interesses pertinentes.

Fontes de Financiamento
O presente estudo ndo teve fontes de financiamento
externas.
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de pés-graduacao.
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