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Abstract
Objective We explored the role of CT-QFR in identifying ischemia-specific stenosis in complex lesion.
Methods Patients with CCTA and ICA were consecutively enrolled in this post-hoc analysis from January 
2019 to June 2021. Three different types of lesions (focal lesion, diffuse lesion and tandem lesion) 
were classified and analyzed. Diagnostic performance of CT-QFR in detecting hemodynamic significant 
stenosis was evaluated using invasive coronary angiography (ICA)-based QFR as a reference standard.
Results A total of 171 patients with 420 vessels were included. 179 (42.62%) vessels had QFR≤0.80. 
Strong correlation and good agreement were observed between CT-QFR and QFR (r=0.868, P<0.001; 
mean difference ± SD: 0.01±0.09). The overall diagnostic accuracy, sensitivity and specificity were 
93.1% [95% CI, 90.7-95.5], 88.88% [95% CI, 83.3-93.0] and 96.27% [95% CI, 93.0 - 98.3] on vessel 
level. Similar diagnostic performances were found between vessels with tandem and non-tandem 
lesions (AUC = 0.960 versus 0.961, P=0.964) as well as diffuse and localized lesions (AUC = 0.956 versus 
0.943, P=0.655). Conclusion CT-QFR showed high diagnostic performance in detecting ischemia-specific 
coronary stenosis in both patient-level and vessel-level analysis, and its diagnostic accuracy was not 
affected by the plaque complexities of tandem or diffuse lesions.
Keywords: Coronary Artery Disease; Coronary CT Angiography; Quantitative Flow Ratio

作为在导管室治疗前诊断冠状动脉疾病(CAD)的首选非侵入性检查方法[1-2]，冠状动
脉CT血管成像(CCTA)在识别冠状动脉显著狭窄方面具有高灵敏度。 然而，由于CCTA的
特异性和阳性预测值不理想，其不能单独使用，因此仍需高准确性的补充策略。

血流储备分数(FFR)是一种在侵入性冠状动脉造影(ICA)过程中使用的生理学方法，
其通过在最大血流状态下将带有压力传感器的导线置于冠状动脉病变处来检测生理特
性。FFR得到了广泛的验证，并以Ⅰ类/A级的推荐标准[3-4]用于检测需要血运重建的功能
性狭窄。然而，由于压力导丝和最大血流所需药物导致的操作复杂性和围手术期风险，
基于导丝的FFR在许多发展中国家的普及受到限制[5]。为了克服这一限制，研究者们开
发了一种新的基于ICA的计算方法，称为定量血流分数(QFR)[6]，其与FFR相比显示出很
高的诊断准确性[7-11]。最近，FAVOR III China的随机对照试验[12]表明，基于QFR的指导
策略可以显著改善经皮冠状动脉介入术(PCI)的1年临床结果，表明QFR在诊断血流动力
学狭窄和指导血运重建方面具有很大的潜力。

基于CCTA的定量血流分数(CT-QFR)是基于CCTA图像使用QFR算法的无创计算CT-
FFR新技术， 研究发现其与“金标准”FFR有良好的一致性，能显著提高CCTA对冠状动
脉缺血性病变的诊断[13]。Kawashima[14]等人研究了另一种基于CCTA的计算FFR(FFRct)
与QFR之间的相关性，结果显示出强相关性。然而，CT-QFR和QFR的一致性尚未得到证
实，尤其是在具有复杂解剖学病变的患者中。

本研究以QFR作为参考标准，评估CT-QFR在局灶性、弥漫性病变以及串联、非串联
病变中的诊断效能。

1  资料与方法
1.1 研究人群  本研究为一项回顾性单中心研究。在2019年1月至2021年6月期间，连续
招募在山东省立医院接受冠状动脉CT血管成像(CCTA)和冠状动脉造影(ICA)检查的患者
作为本次事后分析的研究对象。

以下患者被排除在外：在CCTA之前接受ICA检查；ICA与CCTA间隔时间超过一个月
以上；接受了冠状动脉旁路移植(CABG)治疗；CCTA检查中缺失舒张期数据。对于CT-
QFR和QFR分析，如果满足以下任一条件，血管将被排除：有过PCI治疗；存在慢性完
全闭塞(CTO)；软件未能检测到血管开口；图像质量较差；软件未能导入数据。本研究
获得了山东省立医院伦理审查委员会的批准，并且免除了知情同意。
1.2 CCTA  采用双源CT扫描仪(德国Siemens SOMATOM Definition Flash/Force)进行，
设置以下参数：90 kVp/100 kVp，370 mAs，64 × 2 × 0.6 mm/96 × 2 × 0.6 mm，
0.28 s/0.25 s，采用自动管电流调节(CARE Dose 4D)。使用回顾性心电图门控技术同步
数据重建。图像重建厚度为0.75 mm，重建间隔为0.5 mm，使用中等软组织卷积重建
核(I26f/Bv40)。在CCTA扫描前立即给予患者舌下含服硝酸甘油(每剂0.1 mg；硝酸甘
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【摘要】目的 探讨CT-QFR在复杂病变中识别特异
性缺血的诊断效能。方法 本研究为一项回顾性分
析，自2019年1月至2021年6月，连续招募了接受
CCTA和侵入性冠状动脉造影(ICA)的患者。对三种
不同类型的病变(局灶性病变、弥漫性病变和串联
病变)进行了分析。以基于ICA的QFR作为参考标准
评估CT-QFR在缺血性病变的诊断性能。结果 共纳
入171名患者420支血管。179(42.62%)支血管的
QFR≤0.80。在血管水平上分析，CT-QFR与QFR之
间诊断效能具有强相关性和良好一致性(r=0.868，
P<0.001,mean difference ± SD: 0.01±0.09)，总
体诊断准确度、灵敏度和特异度分别为93.1% [95% 
CI，90.7 – 95.5]、88.88% [95% CI，83.3– 93.0] 和
96.27% [95% CI，93.0 - 98.3]。在串联和非串联病
变的血管之间(AUC = 0.960 VS. 0.961，P=0.964)以
及弥漫性和局部病变之间(AUC = 0.956 VS. 0.943，
P=0.655)发现了类似的诊断性能。结论 在患者和血
管水平分析中，CT-QFR在检测冠脉特异性缺血方面
均显示出良好诊断性能，其诊断准确性未受串联或
弥漫性病变斑块复杂性的影响。
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油吸入剂，济南京卫药业有限公司，中国)进行预处理。对比剂
(40–45 mL iohexol，350 mgI/mL，北京北陆药业，中国)通过肘
前静脉以4–4.5 mL/s的流速注射，随后以相同流速注入40–45 mL
生理盐水。采用波束追踪法触发图像采集。双重病变定义为两个
连续的≥50%的狭窄区段，中间以正常段隔开。弥漫性病变定义
为长度≥2cm的病变[15-16]。
1.3 介入冠状动脉造影(ICA)  根据标准操作流程进行介入冠状动
脉造影(ICA)[3,17]。采用单平面或双平面放射系统(美国GE Innova 
3100型心血管造影机)以15帧/秒的速度记录血管造影图像。导管
通过股动脉或桡动脉插入。在评估主要心外膜血管时，至少获取
五个投影以充分显示狭窄情况。所有图像均以DICOM格式存储和
传输。
1.4 CT-QFR测量  使用一款商业软件(CtaPlus，上海博动医疗科
技股份有限公司)，由一位对ICA和QFR结果不知情的资深放射科
医师进行测量。CT-QFR分析的详细流程已在之前的研究中发表
[13]。简而言之，所有参考直径≥1.5 mm的冠状动脉段均自动重
建并合并为冠状动脉树。随后，重建参考管腔，并基于参考管腔
大小推导出患者特异性的冠状动脉灌注流量。最后，基于已提出
和验证的流体动力学方程计算每个冠状动脉树位置的CT-QFR值
[6,13,18]。每位患者在三条主要血管的最远端记录CT-QFR值。CT-
QFR值≤0.80表示心肌缺血。
1.5 QFR测量  基于ICA图像，使用一款商业设备(AngioPlus Pro，
上海博动医疗科技股份有限公司)进行测量，由一个对CT-QFR结果
和CTA图像不知情的独立核心实验室完成。选择一幅能清晰展现目
标病变的血管造影图像进行QFR分析。整个过程与CT-QFR相似。
在此过程中，如果分析师认为自动分割不令人满意，允许进行手
动修正。QFR计算算法在之前的研究中已有报道[19]。
1.6 统计分析  符合正态分布的定量资料用(χ

-
±s)描述，非正态

分布的定量资料用M(Q1，Q3)描述，组间比较采用 Wilcoxon 秩
和检验。定性资料用例数(%)描述，组间比较采用χ

2检验。采用
Spearman相关系数评价CT-QFR与QFR之间的相关性，Bland-
Altman图评价两种方法间的一致性。CT-QFR和QFR的比较采用
配对样本t检验或配对秩和检验。对于CT-QFR和QFR均使用界值
≤0.80判断功能性狭窄。CT-QFR的诊断性能通过敏感性、特异
性、阳性预测值和阴性预测值以及95%置信区间(CI)描述。根据
不同亚组绘制CT-QFR的受试者工作特征曲线(ROC)评价诊断性
能。采用DeLong方法在亚组之间比较ROC下面积(AUC)。所有统
计分析均在MedCalc(版本14.12)上进行。

2  结　果
2.1 患者及血管特征  本研究纳入了171名患者、420条血管。基
线特征和血管特征分别列于表1和表2。纳入的血管在三条主要冠
状动脉中均匀分布。直径狭窄的中位值约为43%，最小管腔直径
约为1.60 mm。其中179条(42.62%)血管的QFR ≤0.80。在纳入
血管中，93条(22.1%)血管存在串联性病变，168条(40.0%)血管
存在弥漫性病变。

表2 血管特征
特征	                       血管(420)

血管分布	

LAD	                     148 (35.2%)
LCX	                     142 (33.8%)
RCA	                     130 (31.0%)
直径狭窄率(%)	 43 (29,56)
最小管腔直径(mm)	 1.60 (1.20, 2.10)
参考管腔直径(mm)	 2.93±0.67
串联病变	                     93 (22.1%)
弥漫性病变	 168 (40.0%)
QFR	
≤0.80	                     179 (42.6%)
>0.80	                     241 (57.4%)

表1 患者基线特征
特征	                     患者 (171)

年龄	                     60.89±10.02

男性	                     108 (63.2%)
BMI	                     24.24 (22.49, 26.09)
心率	                     68 (60, 78)
高血压	                     115 (67.3%)
高脂血症	                     43 (25.1%)
吸烟史	                     73 (42.7%)
糖尿病	                     54 (31.6%)
临床表现	
不稳定型心绞痛	 138 (80.7%)
稳定型心绞痛	 10 (5.8%)
无症状缺血	 2 (1.2%)
心肌梗死后	 16 (9.4%)
无症状，无缺血	 5 (2.9%)
陈旧性心肌梗死	 10 (5.8%)
注：连续变量用均值±标准差或中位数±四分位数描述，分类变量用例数(%)描述。

2.2 CT-QFR与QFR之间的相关性和一致性  血管的平均CT-QFR
为0.85(0.69-0.94)，平均QFR为0.86(0.66-0.95)。CT-QFR与QFR
之间没有显著差异(P=0.292)。CT-QFR与QFR之间呈现出强相关
性(r = 0.868，P<0.001)及良好的一致性(mean difference±SD，
0.01±0.09)(图1)。

图1 QFR和CT-QFR之间的相关性和Bland-Altman图。

1
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2.3 CT-QFR的诊断性能  CT-QFR的诊断性能分别在血管层面
和患者层面进行了分析。CT-QFR的总体诊断准确率在血管层面
为93.1%(95% CI, 90.7 – 95.5)，在患者层面为91.2%(95% CI, 
86.9–95.5)。在血管层面，CT-QFR的灵敏度、特异度、阳性预测
值和阴性预测值分别为88.8%(95% CI, 83.3–93.0)、96.3%(95% 
CI, 93.0-98.3)、94.6%(95% CI, 90.1-97.5)和92.1%(95% CI, 
88.0-95.1)，而在患者层面，灵敏度、特异度、阳性预测值和
阴性预测值分别为91.4%(95% CI, 85.1- 95.6)、90.7%(95% CI, 
77.9–97.4)、96.7%(95% CI, 91.8- 99.1)和78.0%(95% CI, 64.0-
88.5)(表3)。

表3 CT-QFR诊断准确性
	         血管水平	         患者水平

准确度(%)	93.1 [90.7 – 95.5]	 91.2 [86.9 – 95.5]

灵敏度(%)	88.8 [83.3 - 93.0]	 91.4 [85.1 - 95.6]

特异度(%)	96.3 [93.0 - 98.3)	 90.7 [77.9 - 97.4]

PPV(%)	 94.6 [90.1 - 97.5]	 96.7 [91.8 - 99.1]

NPV(%) 	 92.1 [88.0 - 95.1]	 78.0 [64.0 - 88.5]

AUC	 0.975[0.955-0.988]	 0.975[0.939-0.993]

无论是在血管层面还是在患者层面，CT-QFR在预测缺血性
狭窄均表现出较高的诊断性能。(血管：AUC = 0.975 [95% CI, 
0.955 – 0.988]；患者：AUC = 0.975 [95% CI, 0.939 - 0.993])。
2.4 CT-QFR在具有串联或弥漫性病变血管中的诊断性能  在
亚组分析中，结果是一致的。如图2所示，CT-QFR在局灶性病
变(N = 157)和弥漫性病变(N = 168)血管中的AUC相似，(0.943 
[95% CI, 0.895 – 0.974] VS. 0.956 [95% CI, 0.913 – 0.982]，

P=0.655)。同样，CT-QFR在非串联(N = 232)和串联病变组(N 
= 93)之间的AUC也无统计学差异(0.961 [95% CI, 0.927–0.982] 
VS.0.960 [95% CI, 0.897–0.990]，P=0.964)。图3和图4分别展示
了串联病变和弥漫病变的代表性病例。

图2A-图2D 非串联病灶(2A)、串联病灶(2B)、局灶性病灶(2C)和弥漫
          四个亚组的受试者工作特征曲线。

2A

2C

2B

2D

图3 串联病变患者CT-QFR和QFR评估的代表性病例。56岁男性，左冠状动脉前降支串联病变，CT-QFR(0.63)和QFR(0.66)显示血流动力学显著狭窄，诊断一致性良好。
图4 弥漫性病变患者CT-QFR和QFR评估的代表性病例。66岁女性，左冠状动脉前降支弥漫性病变，CT-QFR(0.49)和QFR(0.43)显示血流动力显著狭窄，诊断一致性良好。

3 4

3  讨　论
本研究的主要发现：(1)CT-QFR与QFR之间具有良好的相关

性和一致性；(2)CT-QFR在血管和患者水平上均表现出较高的诊
断性能；(3)CT-QFR的诊断性能未受到串联和弥漫性病变的影
响。本研究是首次使用QFR作为参考标准，大规模数据评估CT-
QFR的诊断性能。QFR是一种新兴的计算FFR的技术，与FFR[11,20-

21]或瞬时无波比率(iFR)[22-24]相比，显示出优异的诊断准确性。一
项大型随机对照试验[12]证明QFR引导的血运重建能够显著改善临
床结果，并减少支架植入和造影剂的使用。

在这项回顾性研究中，患者首先接受了CCTA检查，并认为有
必要进行ICA及进一步的血运重建。然而，在所调查的420条血管
中，241条(57.38%)血管被QFR判定为无功能性缺血，并不需要
血运重建，建议最佳药物治疗[12,25]。本研究表明CT-QFR在血管水
平上的诊断准确率达到93.1%，识别出96.27%无功能性缺血，避
免了在导管室进行侵入性检查。患者层面的分析结果在数字上相
似，从而展示了CT-QFR在CCTA基础上的增量价值。

对于具有高风险因素的患者，如具有高血压、糖尿病和吸烟

史，发展动脉粥样硬化的可能性较大[26]，因此出现长病变(即串联
病变和弥漫病变)的情况更为普遍。研究表明，串联病变和弥漫病
变更容易导致功能性缺血[27]，而解剖评估的准确性较低，尤其是
在病变不明确时。QFR已用于确定串联病变和弥漫病变的功能相
关性[11,19,28]。因此，我们也评估了CT-QFR在串联病变和弥漫病变
中的诊断性能。结果显示，在预测QFR≤0.80方面，串联病变与
非串联病变亚组之间、弥漫病变与局灶病变亚组之间的差异无统
计学意义，表明这两种病变模式下的诊断性能是一致的。

已有其他研究报道了几种基于CCTA衍生的测量FFR技术[5]：
如FFRct、cFFR和CT-FFR。其中，FFRct的诊断性能更为人们所
熟知，其诊断准确性优于CCTA[29-30]，并在非梗阻性冠心病中降低
了血管造影(ICA)的使用率，同时主要不良心血管事件(MACE)发
生率相似[31-32]。在本研究中，CT-QFR在识别需要进行血管造影
及进一步干预的功能性缺血方面也表现出了较高的诊断准确性和
特异性。此外，CT-QFR的计算时间不足一分钟[13]，便于其现场
使用，而FFRct由于对大型计算能力的需求仍需在中心实验室分
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析。CT-QFR显示出作为导管室“守门人”的潜力，以减少不必要
的侵入性检查。

本研究存在一定的局限性。首先，本研究为回顾性单中心研
究。为了尽可能减少选择偏倚，我们在特定时间范围内连续招募
了接受ICA和CCTA的患者。研究结果仅来源于计划接受经皮冠状
动脉介入治疗(PCI)的患者，因此研究人群无法代表接受 CCTA筛
查的疑似冠心病(CAD)患者。第二，>80%的患者为不稳定型心绞
痛，这并不符合真实的临床情况。因此，对本研究纳入人群存在
偏差。第三，本研究中未进行侵袭性血流储备分数(FFR)的检测，
导致CT-QFR与FFR之间的平行比较缺失。然而，之前的研究均以 
FFR 作为参考标准验证了QFR及CT-QFR的诊断准确性，因此，我
们认为探讨这两种同类方法之间的一致性是必要的，尤其是在存
在串联性病变和弥漫性病变的情况下。

4  结　论
在疑似冠心病患者中CT-QFR与QFR表现出了良好的相关性与

一致性。在患者层面和血管层面分析中，CT-QFR在诊断功能性心
肌缺血方面均表现良好，并且该结果未受弥漫性与串联性病变的
解剖复杂性的影响。
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