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􀅰心血管影像学􀅰
基于机器学习CT血流储备分数评估冠状动脉狭窄特异性缺血以
及对CCTA的增量价值

李逸雯,秦瑞丽,张波,贾崇富,杨志强,王照谦

【摘要】　目的:探讨基于冠状动脉 CTA(CCTA)和机器学习方法测量的血流储备分数(CTＧFFR)对冠状动脉狭窄特

异性缺血诊断的准确性以及对 CCTA的增量价值.方法:回顾性连续纳入２０１９年４月－２０２４年１月因胸痛在本院接受

CCTA、侵入性冠状动脉造影(ICA)和血流储备分数(FFR)测量的８３例患者.使用第三代双源 CT 进行 CCTA 扫描.对

于接受了侵入性FFR测量的冠状动脉狭窄病变,使用基于机器学习CTＧFFR软件测量CTＧFFR值.以侵入性FFR≤０．８０
作为血管狭窄特异性缺血的诊断标准,采用 ROC曲线评估CCTA、CTＧFFR和CCTA＋CTＧFFR的诊断效能.结果:８３例

患者ICA共检出９７支血管狭窄病变,其中５７支血管狭窄病变的 FFR≤０．８０(其中２１支血管狭窄病变的 FFR为０．７５~
０．８０),４０支血管狭窄病变的FFR＞０．８０.在血管水平,CTＧFFR(AUC＝０．８７０)和 CCTA＋CTＧFFR(AUC＝０．８９６)对血管

狭窄特异性缺血的诊断效能显著高于 CCTA(AUC＝０．６４１),差异均有统计学意义(P＜０．００１).CTＧFFR检出血管狭窄特

异性缺血的特异度明显高于 CCTA(７７．５％vs．３０．０％),６１．３％的 CCTA假阳性病变被 CTＧFFR正确归类为阴性.结论:

基于机器学习 CTＧFFR能显著提高对冠状动脉狭窄特异性缺血诊断的特异度,对 CCTA具有显著增量价值.
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DiagnosticaccuracyofmachinelearningＧbasedCTＧFFRindetectingcoronarystenosisＧspecificischemiaanditsincremental
valuetoCCTA　LIYiＧwen,QINRuiＧli,ZHANGBo,etal．DepartmentofCardiovascularRadiology,theFirstAffiliatedHosＧ

pitalofDalianMedicalUniversity,Liaoning１１６０１１,China
【Abstract】　Objective:Toinvestigatethediagnosticaccuracyofmachinelearning(ML)Ｇbasedfractionalflowreserve

derivedfromCT(CTＧFFR)indetectingcoronarystenosisＧspecificischemiaanditsincrementalvaluetocoronaryCTanＧ

giography(CCTA)．Methods:８３consecutivepatientswhounderwentCCTAandinvasivecoronaryangiography(ICA)with
FFRmeasurementfrom April２０１９toJanuary２０２４inourhospitalwereretrospectivelyrecruitedinthisstudy．CCTAwas

performedwithathirdgenerationdualＧsourceCTscanner．TheCTＧFFRvalueofcoronarystenosisthatunderwentICAwith
measurementofFFRwascalculatedusingaMLＧbasedFFRCTsoftware．TakeninvasiveFFR≤０．８０asthereferencestanＧ
dardforcoronarystenosisＧspecificischemia,ROCcurveanalysiswasusedtoassessthediagnosticperformanceofCCTA,

CTＧFFRandCTＧFFRplusCCTA．Results:Ofthe９７coronarystenosisin８３patients,５７hadinvasiveFFR≤０．８０(ofwhich
２１hadinvasiveFFRin０．７５~０．８０),and４０hadinvasiveFFR＞０．８０．OnaperＧvessellevel,thediagnosticperformanceof
CTＧFFR(AUC＝０．８７０)andCCTAplusCTＧFFR (AUC＝０．８９６)wassignificantlyhigherthanthatofCCTA (AUC＝
０．６４１)withstatisticdifference(bothP＜０．００１)．ThespecificityofCTＧFFR wassignificantlyhigherthanthatofCCTA
(７５％vs．３０％),whichcorrectlyreclassified６１．４％falseＧpositivelesionsinCCTA．Conclusion:TheincorporationofMLＧ
basedCTＧFFRprovidesincrementalvaluetoCCTAindetectingcoronarystenosisＧspecificischemia,especiallythroughthe
improvementinspecificity．

【Keywords】　Coronarystenosis;Tomography,XＧraycomputed;Myocardialischemia;Fractionalflowreserve

　　冠状动脉 CT 血管成像(coronaryCTangiograＧ
phy,CCTA)检出阻塞性(狭窄程度≥５０％)冠状动脉

病变(coronaryarterydisease,CAD)的敏感度和阴性

预测值很高,但在预测血管狭窄特异性缺血时的特异

性偏低且假阳性率偏高[１].血管狭窄病变是否导致心

肌缺血是影响临床决策(药物治疗或血运重建)的决定

性因素之一.对于侵入性冠状动脉造影(invasivecoＧ
ronaryangiography,ICA)所示血管狭窄病变,通过压

力导丝测量的血流储备分数(fractionalflowreserve,

FFR)作为反映血管狭窄病变的功能性指标,在血运重

建指南中获得了Ⅰa类推荐[２].然而此方法为有创性

检查,在临床实践中具有一定局限性.
近十余年来,CT血流储备分数(CTＧderivedfracＧ
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tionalflowreserve,CTＧFFR)测量作为一种新兴的非

侵入性冠状动脉功能学评估技术已取得一定进展.早

期的 基 于 计 算 流 体 力 学 方 法 测 量 的 CTＧFFR 对

CCTA检出血管狭窄特异性缺血具有增量价值,能减

少下游功能性评估方法(如核素、磁共振心肌灌注成像

和ICA等)的使用[３Ｇ４].NXT 实验发现,基于计算流

体力学方法测量的 CTＧFFR 对血管狭窄特异性缺血

的诊断特异度明显高于 CCTA(７９％ vs．３４％),约三

分之二的CCTA 假阳性患者被 CTＧFFR重新归类为

阴性[５].然而,基于计算流体力学方法的 CTＧFFR计

算过程耗时较长且难以在现场实施.为了弥补该技术

的不足,基于机器学习 CTＧFFR 计算技术应运而生,
此方法的计算时间仅数分钟,并可在现 场 实 时 计

算[６Ｇ８].然而,它对 CCTA 增量价值的循证证据相对

匮乏.本研究的目的是探讨基于机器学习方法测量的

CTＧFFR对冠状动脉狭窄特异性缺血诊断的准确性以

及对CCTA的增量价值.

材料与方法

１．临床资料

回顾性连续纳入２０１９年４月－２０２４年１月因胸

痛在本院接受 CCTA、ICA 和 FFR 测量的１０２例患

者.纳入标准:①年龄 ≥３５ 岁;②CCTA 与侵入性

FFR检查的间隔时间≤１４天.排除标准:①既往有心

肌梗死、冠状动脉血运重建等病史;②CCTA 检出慢

性冠状动脉闭塞;③CCTA 图像质量不满足 CTＧFFR
计算.

本研究已获本院伦理委员会批准 (PJＧKSＧKYＧ
２０２４Ｇ４３２).

２．CCTA采集和分析方法

心率＞８０次/分的患者于检查前６０min左右口

服美托洛尔(Metoprolol)４７．５或９５．０mg,于检查前

３~５min舌下含服硝酸甘油０．２５mg.使用Siemens
SomatomForce第三代双源 CT 机,首先行冠状动脉

钙化积分CT扫描(层厚３mm),然后以前瞻性心电触

发序列行CCTA采集[９].
调阅自动生成的舒张期和收缩期心脏 CT 图像,

从两者中选择质量更优的图像数据.对于接受了侵入

性FFR测量的血管(左前降支、左回旋支和右冠状动

脉)狭窄病变,由两位医师(分别有１７和２１年 CCTA
诊断经验)分别在CCTA图像上独立评估血管狭窄程

度,将血管狭窄病变分类为非阻塞性血管病变(狭窄程

度＜５０％)和阻塞性血管病变(狭窄程度≥５０％,提示

血管狭窄病变具有功能学意义).如果某支血管存在

多处狭窄病变,以狭窄程度最重处的评估结果作为最

终结果.两位医师对同一处血管狭窄的分类评估意见

有分歧时通过协商达成一致意见.

３．CTＧFFR测量方法

利用 CCTA 图像数据并使用基于机器学习的

CTＧFFR 测量软 件 (syngo．CTcomputedFractional
FlowReserveVA１．０,SiemensHealthineers,GermaＧ
ny)进行CTＧFFR测量.该软件自动识别冠状动脉中

心线及管腔轮廓,自动识别有偏差时由分析者手动编

辑,经计算机运算后自动生成三维彩色冠状动脉树图

像,点击冠状动脉树的任意点位即可获得相应的 CTＧ
FFR值.对于接受了ICA和FFR测量的血管狭窄病

变,由两位医师(有３年CCTA诊断经验)分别测量距

血管狭窄病变远端２．０cm 处的 CTＧFFR,取两位医师

测量值的平均值.CTＧFFR≤０．８０提示血管狭窄病变

具有功能学意义.

４．ICA检查和FFR测量方法

ICA检查由心脏介入医师团队按标准化流程实

施[１０].分析ICA图像并确定需进行FFR测量的血管

狭窄病变.首先由微量注射泵经前臂静脉输注腺苷

[１４０μg/(kg􀅰min)]诱导心肌达最大充血状态,使用

压力导丝(QuantienTMPressureWireTMinterface)
测量主动脉压力和血管狭窄病变远端(距狭窄病变２~
３cm)压力并计算FFR.FFR≤０．８０提示血管狭窄特

异性缺血.

５．统计学分析

使用SPSS２２．０软件进行统计分析.通过正态性

检验评估连续变量是否符合正态分布,符合正态分布

者组间比较采用独立样本t检验,不符合正态分布者

组间比较采用 MannＧWhitneyU 检验;分类变量差异

分析采用卡方检验.两位观察者间基于 CCTA 的冠

状动脉狭窄分类一致性分析采用 Kappa值,CTＧFFR
测量一致性分析采用ICC评价,并分别采用 Pearson
相关分析和BlandＧAltman分析评估CTＧFFR与FFR
的相关性和一致性.当患者存在多支血管狭窄病变

时,采用FFR 值最低者用于患者水平的分析.绘制

CCTA、CTＧFFR和CCTA＋CTＧFFR的 ROC曲线并

计算曲线下面积(AUC),基于诊断试验统计学方法计

算准确度、敏感度、特异度、NPV、PPV 和F１Ｇscore,并
采用DeLong检验比较 AUC的差异.以P＜０．０５为

差异有统计学意义.

结　果

１．基线临床特征

１０２例患者中,１９例被排除(既往心肌梗死和/或

冠状动脉血运重建６例;慢性冠状动脉闭塞 ６ 例;

CCTA图像数据不满足CTＧFFR计算３例;CCTA 与

FFR检查的时间间隔＞１４d者４例),其余８３例最终
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图１　CTＧFFR与侵入性FFR测量值一致性分析的BlandＧAltman图,显示 CTＧFFR与FFR具有良好的一致性.　图２　CTＧ
FFR与侵入性FFR测量 结 果 相 关 性 分 析 散 点 图,显 示 CTＧFFR 与 FFR 具 有 高 度 相 关 性.　图３　CCTA、CTＧFFR 以 及

CCTA＋CTＧFFR检出血管狭窄特异性缺血的 ROC曲线.a)血管水平;b)患者水平.

表１　CCTA、CTＧFFR及CCTA ＋ CTＧFFR检出血管狭窄特异性缺血的效能
诊断方法 符合率(９５％CI) 敏感度(９５％CI) 特异度(９５％CI) NPV(９５％CI) PPV(９５％CI) F１Ｇscore(９５％CI)

患者水平

　CCTA ７３．４％(６２．６６％~８２．５８％) ９８．０４％(８９．５５％~９９．９５％) ３４．３８％(１８．５７％~５３．１９％) ９１．６７％(６１．５２％~９９．７９％) ７０．４２％(５８．４１％~８０．６７％) ０．８１９７(０．７２３２~０．９１６２)
　CTＧFFR ８７．９５％(７８．９６％~９４．０７％) ９６．０８％(８６．５４％~９９．５２％) ７５．００％(５６．６０％~８８．５４％) ９２．３１％(７４．８７％~９９．０５％) ８５．９６％(７４．２１％~９３．７４％) ０．９０７４(０．８３０１~０．９８４７)
　CCTA＋CTＧFFR ８９．１６％(８０．４１％~９４．９２％) ９４．１２％(８３．７６％~９８．７７％) ８１．２５％(６３．５６％~９２．７９％) ８９．６６％(７２．６５％~９７．８１) ８８．８９％(７７．３７％~９５．８１％) ０．９１４３(０．８３８６~０．９９００)
血管水平

　CCTA ７０．１０％(５９．９６％~７８．９８％) ９８．２５％(９０．６１％~９９．９６％) ３０．００％(１６．５６％~４６．５３％) ９２．３１％(６３．９７％~９９．８１％) ６６．６７％(５５．５４％~７６．５８％) ０．７９４３(０．７０００~０．８８８７)
　CTＧFFR ８８．６６％(８０．６１％~９４．２０％) ９６．４９％(８７．８９％~９９．５７％) ７７．５０％(６１．５５％~８９．１６％) ９３．９４％(７９．７７％~９９．２６％) ８５．９４％(７４．９８％~９３．３６％) ０．９０９１(０．８３６６~０．９８１５)
　CCTA＋CTＧFFR ８９．６９％(８１．８６％~９４．９４％) ９４．７４％(９５．３８％~９８．９０％) ８２．５０％(６７．２２％~９２．６６％) ９１．６７％(７７．５３％~９８．２５％) ８８．５２％(７７．７８％~９５．２５％) ０．９１５３(０．８４４２~０．９８６３)

被纳入本研究.
患者的基线特征:年龄(６０．７±８．３)岁,男６６例

(７９．５％);具有高血压、血脂异常、糖尿病、吸烟史和冠

心病家族史者分别为 ５７(６８．７％)、４２(５０．６％)、１８
(２１．７％)、３８(４５．８％)和９例(１０．８％).CCTA采集的

有效辐射剂量为(５．９±１．２)mSv.

２．侵入性FFR和CCTA分析

８３例患者共９７支血管狭窄病变接受了侵入性

FFR测量,其中左前降支、左回旋支和右冠状动脉分

别为６５支(６７．０％)、１３支(１３．４％)和１９支(１９．６％);

５７支(５８．８％)血管狭窄病变的FFR≤０．８０(其中２１支

血管狭窄病变的FFR为０．７５~０．８０);狭窄病变累及１
支、２支和３支血管的患者分别为７１例(８５．５％)、１０
例(１２．１％)和２例(２．４％).

８３例中,冠状动脉总钙化积分 ≥４００ 为 １５ 例

(１８．１％).９７支冠状动脉狭窄病变中,CCTA 显示８４
支(８６．６％)为阻塞性血管病变.

观察者间CTＧFFR测量值的一致性较高(ICC＝
０．７７２).观察者间冠状动脉狭窄病变分类 CCTA 评

估的一致性较高(Kappa＝０．８８３).

３．CTＧFFR与侵入性FFR的相关性

BlandＧAltman分析结果显示,与侵入性 FFR 值

相比,CTＧFFR值的平均值低估０．０１(图１);但 PearＧ
son相关性分析结果显示两者具有高度相关性(r＝
０．７９６,P＜０．００１;图２).

４．诊断效能分析

以侵入性 FFR≤０．８０为参考标准,CCTA、CTＧ
FFR及 CCTA＋CTＧFFR 检出血管狭窄特异性缺血

的效能指标见表１和图３.CTＧFFR检出血管狭窄特

异性缺血的 AUC显著高于 CCTA(在血管水平分别

为０．８７０和０．６４１,P＜０．００１;在患者水平分别为０．８５５
和０．６６２,P＜０．００１);CCTA＋CTＧFFR检出血管狭窄

特异性缺血的 AUC显著高于 CCTA(在血管水平分

别为０．８９６和０．６４１,P＜０．００１;在患者水平分别为

０．８８８和０．６６２,P＜０．００１).在 CCTA 假阳性诊断的

３１支血管狭窄病变中,CTＧFFR 对其中的１９支血管

狭窄病变(占６１．４％)做出正确诊断;在CCTA 假阳性

的２４例患者中,CTＧFFR对其中的１３例(占５４．２％)
做出正确诊断.

５．其它结果

在CTＧFFR为０．７１~０．８０的２７支血管狭窄病变

中,以侵入性 FFR≤０．８０为参考标准,CTＧFFR 对７
支血管狭窄病变(２５．９％)做出假阳性诊断,占 CTＧ
FFR全部假阳性的７７．８％(７/９)(图４).在侵入性

FFR位于“灰区(０．７５~０．８０)”的２１支血管狭窄病变

中,CTＧFFR无假阴性结果.

讨　论

本研究中以侵入性FFR为金标准,对比了８３例

患者９７支血管狭窄病变的CCTA、CTＧFFR及CCTA
＋CTＧFFR诊断结果,发现 CTＧFFR对血管狭窄特异

性缺血的诊断效能高于 CCTA,尤其是诊断特异度显

著高于 CCTA,减少了６１％的 CCTA 假阳性病变或

５４％的 CCTA 假阳性患者;与 CCTA 相比,CTＧFFR
的加入在诊断血管狭窄特异性缺血的特异度方面对

CCTA具有显著增量价值.
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图４　男性患者,５５岁,因胸痛行CCTA,２天后行ICA并测量血管狭窄病变的FFR.a)CCTA 显示左前降支阻塞性病变(狭窄程度

≥５０％;箭);b)软件测量该处(箭)的CTＧFFR值为０．７９;c)ICA显示左前降支局部狭窄程度为７０％(箭),测量的FFR值为０．７２.

冠状动脉狭窄特异性缺血的评估是血运重建决策的重

要考虑因素之一.侵入性FFR是目前诊断血管狭窄

特异性缺血的“金标准”,是由压力导丝在最大充血时

测量并计算得到的(FFR＝血管狭窄病变远侧管腔压

力均值/主动脉压力均值).CTＧFFR计算的基本原理

则是将计算流体力学与超级计算技术相结合,并利用

CCTA图像数据模拟冠状动脉生理学特征而计算得

到的,不涉及辐射剂量的增加及碘剂和诱导充血药物

的使用.总体而言,CTＧFFR对血管狭窄特异性缺血

的诊断敏感度和总体准确性(血管水平)高于核素显

像,但特异度低于核素显像和磁共振心 肌 灌 注 成

像[１１Ｇ１５].另外,CTＧFFR的诊断效能与另一项新兴的

功能学成像技术即 CT 心肌灌注成像相当[１６].与上

述其它非侵入性功能学评估方法相比,CTＧFFR作为

CCTA显示血管狭窄病变之后的首选功能学方法更

具优势[１７Ｇ１８].
基于机器学习 CTＧFFR 计算是通过计算机学习

技术对CCTA图像数据进行解剖学特征分析,基于计

算流体动力学原理分析血管解剖学特征与FFR值的

相关性,利用 CCTA 数据库进行训练,构建与 CCTA
解剖学特征相对应且更接近实际FFR值的模型并计

算FFR.本研究评估了基于机器学习 CTＧFFR 的诊

断效能并与 CCTA 进行比较,结果显示,CTＧFFR 的

诊断效能无论在血管水平还是患者水平均显著高于

CCTA(P＜０．００１).尤其值得关注的是,CTＧFFR 检

出血管狭窄特异性缺血的特异度明显高于 CCTA(在
血管水平分别为７７．５％和３０．０％),６１．３％(１９/３１)的
CCTA假阳性病变或５４．２％(１３/２４)的CCTA假阳性

患者被 CTＧFFR 正确归类为阴性.Coenen等[１９]在

MACHINE实验中,评估了基于机器学习CTＧFFR与

CCTA对血管狭窄特异性缺血的诊断效能,结果显

示,CTＧFFR减少了７３％的 CCTA 假阳性患者;同本

研究的结果接近.另外,本研究发现,CCTA＋CTＧ
FFR检出血管狭窄特异性缺血的特异度明显高于

CCTA(在血管水平分别为８２．５％和３０．０％),提示

CTＧFFR的加入能大幅提升 CCTA 对血管狭窄特异

性缺血的诊断效能,体现了CTＧFFR对CCTA的增量

价值.
本研究结果显示,CTＧFFR值与FFR值相比低估

０．０１.近期的一项研究中也得出类似结果[２０].当CTＧ
FFR以０．８０作为阈值时,假阳性结果较多,而导致非

必要的ICA 和/或 FFR 检查[２１].近期有学者提及

CTＧFFR“灰区(０．７１~０．８０)”的概念[２２Ｇ２３].本研究发

现,在CTＧFFR值为０．７１~０．８０的２７支血管狭窄病

变中,７支血管狭窄病变(占２５．９％)为假阳性诊断,占
CTＧFFR全部假阳性诊断的７７．８％(７/９),提示 CTＧ
FFR为０．７１~０．８０时,其假阳性率较高.另外,本研

究还发现,在侵入性FFR值位于“灰区(０．７５~０．８０)”
的２１支血管狭窄病变中,CTＧFFR无假阴性诊断.

本研究存在一定的局限性.首先,作为一项单中

心回顾性研究,样本量偏小,研究结果也许存在一定偏

倚;其次,尽管本队列中冠状动脉总钙化积分≥４００的

患者比例(１８．１％)偏低,但未评估冠状动脉钙化严重

程度对基于机器学习 CTＧFFR 计算结果的影响;最
后,本队列中阻塞性(狭窄程度≥５０％)CAD患者的比

例(８６．６％)偏高(这也是目前临床实践中的现实状况,
因为CCTA所示非阻塞性(狭窄程度＜５０％)CAD患

者通常不会被转诊来院实施ICA和/或FFR),也许导

致CTＧFFR 对血管狭窄特异性缺血诊断效能评估的

偏倚.
总之,与CCTA 相比,基于机器学习方法测量的

CTＧFFR的加入明显提升了对冠状动脉狭窄特异性缺
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血的诊断特异度,对 CCTA 具有增量价值,有望减少

下游功能性评估方法(如核素、MRI或 CT 心肌灌注

成像)以及非必要ICA(包括FFR)的使用.随着 CTＧ
FFR软件的更新以及测量方法的改进,其诊断效能有

望进一步提升,从而有利于指导临床精准规划后续侵

入性检查方案和优化临床管理策略.
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