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Anmerkung 

Zur besseren Lesbarkeit wird in dieser Arbeit auf die gleichzeitige Verwendung 

männlicher, weiblicher und diverser Geschlechtsformen verzichtet. Alle 

Personenbezeichnungen gelten unabhängig von ihrer Form für alle Geschlechter 

gleichermaßen. Diese sprachliche Verkürzung dient allein der Lesbarkeit und ist 

wertfrei. 

1 Einleitung 

1.1 Hinführung zum Thema 

 

Die koronare Herzerkrankung (KHK) gehört zu einer der häufigsten 

Todesursachen weltweit.1 Eine zielgerichtete frühzeitige Diagnostik und Therapie 

können die Symptomatik und Prognose der betroffenen Patienten verbessern. 

Insbesondere ihre stabile Form, das chronische Koronarsyndrom (CCS), 

erfordert häufig eine Kombination aus morphologischen und funktionellen 

nichtinvasiven und invasiven Testverfahren, um endgültige 

Therapieentscheidungen zu treffen zu können.2 Die Entwicklung eines 

nichtinvasiven Testverfahrens, das alle benötigen morphologischen und 

funktionellen Informationen mit einer Messung abbildet, ist deshalb von hohem 

klinischem Interesse. Die Integration koronarphysiologischer Messungen in eine 

koronare Computertomographie Angiographie (CCTA) hat das Potential, diese 

Anforderung zu erfüllen. 

Die folgende Dissertation ist eine Post-hoc Analyse der “Study of dynamic stress 

perfusion CT for detection of inducible myocardial ischemia” (SPECIFIC).3 Diese 

Post-hoc Analyse untersucht die Frage, inwieweit nachträglich aus den 

Originaldatensätzen der SPECIFIC Studie berechnete Werte der fraktionellen 

Flussreserve Messung durch Computertomographie (CT-FFR) mit dem 

Goldstandard der in der Studie bestimmten invasiven fraktionellen Flussreserve 

(FFR) Werte, sowie in der Studie ebenfalls ermittelten CT-

Myokardperfusionsbildgebungswerten korrelieren. 
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1.2 Koronare Herzkrankheit 

 

Die Koronare Herzkrankheit beschreibt einen durch atherosklerotische Plaques 

verursachten pathologischen Prozess in den Herzkranzgefäßen, der zu 

hämodynamisch relevanten Einengungen der Kranzgefäße führen kann. Die 

Krankheit zeichnet sich durch längere stabile Perioden aus, wobei diese jederzeit 

durch ein akutes atherothrombotisches Ereignis instabil werden und zu einem 

akuten kardialen Ereignis führen können. Somit wird klinisch zwischen einem 

chronischem Koronarsyndrom und einem akuten Koronarsyndrom (ACS) 

unterschieden.2   

 

1.3 Akutes Koronarsyndrom 

 

Das Leitsymptom des akuten Koronarsyndroms ist der akute Brustschmerz, der 

eine definierte diagnostische und ggf. therapeutische Kaskade in Gang setzt. Die 

initiale Untersuchung ist hierbei ein Elektrokardiogramm (EKG) und eine 

Laborbestimmung spezifischer kardialer Marker (Troponine). Aufgrund des EKG 

wird zwischen zwei Patientengruppen unterschieden. Erstens: Patienten mit 

einem ST-Hebungsinfarkt (STEMI), gekennzeichnet durch einen akuten und 

andauernden (>20 Minuten) Brustschmerz sowie ST-Hebungen. Zweitens: 

Patienten mit einem ACS ohne ST-Hebung (NSTE-ACS), gekennzeichnet durch 

einen akuten Brustschmerz, aber ohne anhaltende ST-Hebung. Bei einem 

NSTE-ACS wird wiederum abhängig vom Fehlen oder Vorhandensein kardialer 

Nekrosemarker im Labor zwischen einer instabilen Angina pectoris und einem 

Nicht-ST-Hebungsinfarkt (NSTEMI) unterschieden.4  

Das bestätigte akute Koronarsyndrom ist für den Patienten prognostisch relevant. 

Die Durchführung einer akuten Revaskularisation, in der Regel als perkutane 

Koronarintervention (PCI), kann die Prognose verbessern. Deshalb ist es 

gegenwärtig üblich, bei Verdacht auf ein akutes Koronarsyndrom eine invasive 

Koronarangiographie in PCI Bereitschaft durchzuführen.5  
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1.4 Chronisches Koronarsyndrom 

 

Die KHK ist chronisch und daher auch in klinisch scheinbar stillen Perioden oft 

am Fortschreiten, was die Schwere der Erkrankung ausmacht.2  

Deshalb wird die Todesursachenstatistik in Deutschland sowohl von der 

chronischen Koronarsyndrom als auch dem akuten Myokardinfarkt angeführt, 

wobei in den letzten Jahren die Sterblichkeit gesunken ist (Epidemiologie Stand 

2016).6 

Der dynamische Prozess des chronischen Koronarsyndroms zeigt sich in 

folgenden klinisch verschiedenen Erscheinungsbildern: Patienten mit Verdacht 

auf KHK und „stabilen“ pektanginösen Symptomen und/oder Dyspnoe, Patienten 

mit neu aufgetretener Herzinsuffizienz oder linksventrikulärer Dysfunktion und 

Verdacht auf KHK, asymptomatische und symptomatische Patienten mit 

stabilisierten Symptomen <1 Jahr nach einem ACS oder Patienten mit kürzlicher 

Revaskularisation, asymptomatische und symptomatische Patienten >1 Jahr 

nach der Erstdiagnose oder Revaskularisation, Patienten mit Angina pectoris und 

Verdacht auf eine vasospastische oder mikrovaskuläre Erkrankung, und 

asymptomatische Personen, bei denen beim Screening eine KHK festgestellt 

wurde.2  

 

1.5 Leitlinien zur Diagnostik des chronischen Koronarsyndroms 

 

Bei Patienten mit chronischem Koronarsyndrom ist eine Revaskularisation nur 

unter bestimmten Bedingungen indiziert und auch nur bei einem Teil der 

Patienten von prognostischer Bedeutung. Folglich müssen bei Verdacht auf ein 

chronisches Koronarsyndrom initial zwei Fragestellungen geklärt werden. 

Erstens: Liegt überhaupt eine atherosklerotische Erkrankung vor und welche 

Koronarstenosen sind hämodynamisch relevant? Zweitens: Gibt es 

Anhaltspunkte dafür, dass der Patient davon profitiert, wenn zusätzlich zur 

medikamentösen Therapie eine Revaskularisation durchgeführt wird? Damit ist 
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es in dieser Konstellation häufig sinnvoller, zunächst eine nicht invasive 

Abklärung durchzuführen.2   

Die aktuellen Leitlinien zur Stufendiagnostik des CCS empfehlen hierzu entweder 

eine nicht invasive funktionelle Diagnostik zum Nachweis bzw. Ausschluss einer 

myokardialen Ischämie oder eine koronare Computertomographie-Angiographie 

(CCTA) zur Bestätigung oder zum Ausschluss atherosklerotischer 

Veränderungen an den Koronararterien. Zu den funktionellen Verfahren zählen 

die Stress Echokardiographie inklusive der myokardialen 

Kontrastechokardiographie, die SPECT-CT (Einzel-Photon 

Emissionscomputertomographie), die PET (Positronen Emissionstomographie) 

und das Stress MRT (Magnetresonanztomographie). Durch physiologische 

Belastung oder mithilfe pharmakologischer Stressoren wird bei diesen Verfahren 

eine Ischämie ausgelöst. Diese nicht invasive funktionelle Diagnostik ist 

geeignet, hämodynamisch relevante Koronarstenosen durch myokardiale 

Perfusions- und/oder Funktionsänderungen zu diagnostizieren. Jedoch können 

geringgradige Koronarstenosen, welche zu keiner Ischämie führen, nicht 

detektiert werden.2  

Die CCTA hingegen erlaubt eine anatomisch-morphologische nichtinvasive 

Beurteilung der Koronararterien durch Darstellung der koronaren Gefäßwand 

und ihres Lumens, wobei die dargestellten Stenosen nicht unbedingt funktionell 

signifikant sein müssen, sondern nur nach bestimmten Stenosegraden 

systematisch klassifiziert werden können.2  Eine Klassifizierung der Stenosen 

kann z.B. durch das Coronary Artery Disease Reporting and Data System (CAD-

RADS) erfolgen in der CCTA, welches eine standardisierte Befundung erlaubt.7  

Um zu beurteilen, ob eine im CCTA anatomisch nachgewiesene Stenose 

tatsächlich eine hämodynamische Relevanz hat, kann die fraktionelle 

Flussreserve (FFR) invasiv, mit einer Druckdrahtmessung, bestimmt werden. Die 

Bedeutung der invasiven FFR wurde in der multizentrischen FAME Studie 

untersucht, wobei Patienten (im Alter von ≥18 Jahren) mit koronarer 

Mehrgefäßerkrankung nach dem Zufallsprinzip einer angiographisch gesteuerten 

PCI oder einer FFR-gesteuerten PCI zugewiesen wurden. Der primäre Endpunkt 
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waren schwerwiegende unerwünschte kardiale Ereignisse nach einem Jahr. 

Zusätzlich wurde ein Follow-up über eine Dauer von 5-Jahren durchgeführt. Die 

Ergebnisse bestätigen die langfristige Sicherheit der FFR-gesteuerten PCI bei 

Patienten mit Mehrgefäßerkrankungen. Die Strategie der FFR-gesteuerten PCI 

führte bis zu 2 Jahre nach dem Index-Eingriff zu einem signifikanten Rückgang 

von schweren kardialen Ereignissen. Zwischen 2 und 5 Jahren entwickelten sich 

die Risiken für beide Gruppen ähnlich. Dieses klinische Ergebnis wurde in der 

FFR-gesteuerten Gruppe mit einer geringeren Anzahl von koronaren 

Stentimplantationen und einem geringeren Ressourcenverbrauch erreicht.8 

 

1.6 Koronare CT-Angiographie 

 

Wie bereits erwähnt wird die CCTA in den aktuellen Leitlinien als primäres 

Diagnoseinstrument zum Ausschluss einer KHK bei symptomatischen Patienten 

empfohlen. Sie stellt eine anatomisch-morphologische nichtinvasive Beurteilung 

der Koronararterien durch Darstellung der koronaren Gefäßwand und ihres 

Lumens mit Hilfe von iodhaltigem Kontrastmittel (KM) dar.2 

Die CCTA weist einen hohen negativen prädiktiven Wert auf, womit eine 

anatomische KHK nahezu ausgeschlossen werden kann. Gleichzeitig ist 

allerdings die Spezifität für die Detektion einer funktionell signifikanten KHK 

gering.9 Im Umkehrschluss bedeutet dies zwar eine hohe Sensitivität für die 

Detektion jedweder Koronarstenosen, bei jedoch nur niedrig positiv prädiktivem 

Wert für die Detektion funktionell signifikanter Koronarstenosen.10 

Die Ursache ist, dass die rein visuelle Betrachtung von Stenosen oft zu einer 

Überschätzung des Stenosegrades führt. Bei positivem CCTA-Befund wäre es 

somit von Vorteil, wenn neben der rein morphologischen Beurteilung eine 

funktionelle Einschätzung mittels der CCTA möglich wäre.10 
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1.7 Fraktionelle Flussreserve 

 

Die FFR ist definiert als das Verhältnis des maximalen Blutflusses in einem 

Koronargefäß mit Stenose zum theoretisch möglichen maximalen Blutfluss in 

dem gleichen Gefäß ohne Stenose. Sie kann invasiv gemessen werden, indem 

während einer Koronarangiographie ein Druckdraht eingeführt wird. Hierbei wird 

das Verhältnis zwischen distalem Koronardruck und dem gleichzeitig mit dem 

Führungskatheter gemessen Aortendruck bei maximaler Hyperämie berechnet. 

In einer unauffälligen Koronararterie entspricht die FFR annähernd 1,0. Ist der 

FFR-Wert kleiner als 0,80 liegt per Definition eine relevante Ischämie vor.11  

 

1.8 CT-FFR 

 

Zusätzlich zur konventionellen invasiven FFR gewinnt die CT-FFR an 

Bedeutung, welche ein nicht invasives Verfahren zur präzisen Lokalisierung und 

Quantifizierung von Ischämie-verursachenden Koronarstenosen darstellt.12   

Um die CT-FFR zu berechnen, gibt es zwei grundsätzliche Vorgehensweisen:   

1. Die numerische Strömungsmechanik (computational fluid dynamics), welche 

in der Technik allgegenwärtig ist. Anstelle der Luftströmung, wie bei der 

Konstruktion von Autos und Flugzeugen üblich, wird mit dieser Methodik die 

Blutströmung als Grundlage der Berechnung verwendet. Für diese Art der 

Analyse werden 5 grundlegende Schritte durchgeführt, um die CT-FFR zu 

berechnen: 1) Erstellung patientenspezifischer anatomischer Modelle aus der 

CCTA 2) Quantifizierung des gesamten und des gefäßspezifischen 

Koronararterienblutflusses, wobei man von dem hypothetischen Fall ausgeht, 

dass die versorgenden Gefäße normal sind 3) Bestimmung des myokardialen 

und mikrozirkulatorischen Referenzwiderstands 4) Quantifizierung der 

Veränderung des Koronarwiderstands bei Hyperämie und 5) Anwendung der 

numerischen Strömungsmechanik Methoden, um Koronarfluss, Druck und 

Geschwindigkeit in Ruhe und bei Hyperämie zu berechnen. Somit kann die FFR 
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in den Herzkranzgefäßen sowohl in Ruhe als auch unter hyperämischen 

Bedingungen allein aus den morphologischen CT-Daten ohne zusätzliche 

Bildgebung oder den Einsatz von Pharmaka berechnet werden. Da diese 

Methode allerdings auf komplexen Rechenmodellen beruht und somit eine große 

Rechenleistung benötigt wird, wird diese häufig nach extern (off-site) verlagert 

und kann nicht zeitnah und kostengünstig direkt vor Ort durchgeführt werden.12    

Die einzige bisher im klinischen Alltag gebräuchliche Software mit diesem 

methodischen Ansatz wurde von der Firma HeartFlow® entwickelt. Die von der 

Food and Drug Administration (FDA) zugelassene Software fand Verwendung in 

größeren multizentrischen Studien wie dem NXT Trial, dem DISCOVER-FLOW 

Trial und dem PLATFORM Trial.13–15  

2. Zusätzlich gibt es neuere Methoden, die mit einer geringeren Rechenleistung 

arbeiten und auf Modellen des Maschinellen Lernens beruhen, um das Verfahren 

vor Ort (on-site) und mit weniger Zeitaufwand anzuwenden.16,17 Allerdings 

existieren bislang nur wenige Studien, die diese neueren Methoden in 

vergleichenden Studien evaluieren. In der Folge haben diese Ansätze noch 

keinen routinemäßigen Eingang in die klinische Nutzung gefunden.  

Des Weiteren gilt es zu bedenken, dass die präsentierten Modelle lediglich 

Annäherungen mit einem gewissen Fehlerpotenzial darstellen und nicht als 

exakte Messwerte zu betrachten sind. 

In der vorliegenden Arbeit wird das syngo.via Frontier CT cFFR Programm 

(Version 3.5) der Firma Siemens verwendet, welches auf Maschinellem Lernen 

beruht und vor Ort (on-site) durchgeführt werden kann.18  
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1.9 CT-Myokardperfusionsbildgebung 

 

Die CT-Myokardperfusionbildgebung (CT-MPI) gehört wie die bereits erwähnte 

CT-FFR zu den klinisch noch nicht vollständig etablierten, funktionellen 

myokardialen CT Bildgebungen. Diese kann ergänzend zur Beurteilung der 

Herzkranzgefäße eingesetzt werden, um die hämodynamische Bedeutung von 

Herzkranzgefäßverengungen zu ermitteln. 

Hierbei handelt es sich um ein Verfahren, dass auf der Visualisierung und 

Quantifizierung des Vorhandenseins von jodiertem Kontrastmittel im Myokard in 

Ruhe und/oder unter pharmakologischen Stressbedingungen beruht. Es kann 

entweder die Kontrastmittelverteilung zu einem einzigen Zeitpunkt (statisch) oder 

in einem zeitlichen Verlauf (dynamisch), über mehrere Herzphasen hinweg, 

gemessen werden, um in den entsprechenden Infarkt- oder Ischämiebereichen 

eine relative Hypoperfusion zu detektieren. Da bei der statischen Aufnahme eine 

geringere Strahlendosis verwendet werden kann, wird diese häufiger eingesetzt. 

Allerdings ist bei dieser Methode ein präzise Kontrastmittelbolusgabe zum 

richtigen Zeitpunkt von hoher Bedeutung. Eine weitere, aber seltenere 

angewandte statische CT-MPI-Technik ist die Dual Energy CT (DECT)-

Perfusion. Im Gegensatz zur statischen CT-MPI ermöglicht die dynamische 

Aufnahme eine vollständige quantitative Analyse, die eine ausgeglichene oder 

mikrovaskuläre Ischämie erkennen lässt.19 

In der vorliegenden Analyse wurde die dynamische Stress-CT-

Myokardperfusionsbildgebung zusätzlich zur CCTA eingesetzt. Für die 

Aufnahme wurde eine Computertomographie (CT) mit Dual-Source-System der 

3. Generation verwendet. Der wesentliche Vorteil der dynamischen CT-MPI 

besteht in der Möglichkeit der absoluten Quantifizierung des myokardialen 

Blutflusses (MBF) sowie der Bewertung anatomischer und funktioneller 

Parameter einer Koronararterienstenose mit einer Untersuchungsmethode. 
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1.10 Stand der Forschung 

 

Die folgende Tabelle gibt einen Überblick über die wichtigsten, meist 

multizentrischen Studien zur Evaluierung der CT-FFR seit 2011. 

 

Tabelle 1: Studien zur Evaluierung der CT-FFR 

Studie Patienten-

zahl 

Fragestellung Ergebnis  

DISCOVER-

FLOW 

(2011)13 

103 Genauigkeit der FFR-CT und 

CT-Angiographie im Vergleich 

zum Referenzstandard der 

CAG-FFR. 

Erhöhte Genauigkeit für 

FFR-CT im Vergleich zur 

CT-Angiographie und gute 

Korrelation von FFR-CT mit 

invasiver FFR. 

  

NXT (2014)14 252 

ReASSES 

(2018)20 

143 Vergleich FFR-CT und SPECT. Ähnliche diagnostische 

Genauigkeit für FFR-CT und 

SPECT zur Identifikation 

von Ischämien, wobei die 

FFR-CT die höhere 

Sensitivität und das SPECT 

die höhere Spezifität zeigt. 

  

Artzner et al. 

(2018)21 

  

50 Bewertung der Auswirkungen 

der FFR-CT auf die Sicherheit 

des Befunders und die Zeit, die 

für die Interpretation der CCTA 

benötigt wird. 

Die Auswertung der CCTA 

in Verbindung mit der FFR-

CT verbesserte den Befunder 

bei der korrekten 

Beurteilung des 

Schweregrads der KHK und 

von hämodynamisch 

bedeutsamen Stenosen, bei 

gleichzeitiger Verringerung 

der Anzahl "nicht 

zuverlässiger" Ergebnisse. 
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Zusätzlich ergab sich eine 

verringerte mediane Zeit zur 

Auswertung einer CCTA. 

  

RIPCORD 

(2016)22 

200 Es wurde der Einfluss des 

Hinzufügens von FFR-CT Daten 

zu den alleinigen Daten der 

Computertomographie-

Angiographie auf die 

Beurteilung des Schweregrads 

der Läsion und das 

Patientenmanagement evaluiert. 

Die Verfügbarkeit von FFR-

CT-Ergebnissen im 

Vergleich zur CTA allein hat 

einen erheblichen Einfluss 

auf die Bewertung als 

signifikante koronare 

Herzkrankheit und damit auf 

die Behandlung der 

Patienten. 

  

PLATFORM 

(2015)15 

584 Welche Auswirkung hat eine 

zusätzliche CCTA mit CT-FFR 

bei symptomatischen Patienten 

mit Verdacht auf eine KHK auf 

die Patientenauswahl für eine 

invasive Koronarangiographie. 

Im Vergleich zum Standard of 

Care. Prospektive 

Kohortenstudie.  

  

Eine CCTA und FFR-CT 

vor geplanter invasiver 

Abklärung (ICA) reduziert 

die Inzidenz einer nicht-

obstruktiven KHK bei der 

ICA von 73 % auf 12 %; die 

Verwendung von CCTA und 

FFR-CT würde die Kosten 

des invasiven 

Behandlungsalgorithmus 

um 32 % reduzieren, wenn 

die FFR-CT kostenfrei wäre. 

 

ADVANCE 

(2018)23 

5083 Groß angelegte prospektive 

Untersuchung des Einsatzes von 

CCTA und FFR-CT 

unter realen Bedingungen mit 

dem Ziel, die Auswirkungen 

dieses Verfahrens auf die 

Entscheidungsfindung zu 

ermitteln. 

Das FFR-CT verändert bei 

zwei Dritteln der Probanden 

die Behandlungsempfehlung 

im Vergleich zur CCTA 

allein, ist assoziiert mit 

weniger ICA ohne 

obstruktive Erkrankung, sagt 

eine Revaskularisierung 
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voraus und hilft gleichzeitig, 

Personen mit einem 

geringeren Risiko für 

unerwünschte Ereignisse 

nach 90 Tagen zu 

unterscheiden. 

  

SYNTAX III 

Revolution 

(2019)24 

223 Auswirkung der FFR-CT auf die 

Behandlungsentscheidungen des 

Herzteams und die Auswahl der 

zu revaskularisierenden Gefäße 

bei Patienten mit komplexer 

koronarer 3-Gefäß-Erkrankung. 

 

Durch nichtinvasive 

physiologische Beurteilung 

mittels FFR-CT ändert sich 

bei einem Fünftel der 

Patienten die 

Entscheidungsfindung des 

Herzteams und die Planung 

des Eingriffs. 

  

Clinical Use 

of CT-

Derived 

Fractional 

Flow Reserve 

in the 

Emergency 

Department 

(2019)25 

555 Retrospektive Untersuchung der 

Durchführbarkeit, der 

Sicherheit, der klinischen 

Ergebnisse und der Kosten im 

Zusammenhang mit der aus der 

Computertomographie 

abgeleiteten fraktionierten 

Flussreserve bei Patienten mit 

akutem Brustschmerz. 

Bei ACP ist die FFR-CT 

durchführbar, wobei es 

keinen Unterschied bei 

schwerwiegenden 

unerwünschten kardialen 

Ereignissen und Kosten im 

Vergleich zur koronaren 

CTA allein gibt. Ein 

Aufschub der 

Revaskularisierung ist bei 

negativer FFR-CT, die mit 

einem höheren Anteil 

nichtobstruktiver 

Erkrankungen in der 

invasiven Angiographie 

einhergeht, sicher. 

  

the 

FORECAST 

1400 Senkt die Anwendung der 

fraktionierten Flussreserve 

Die Anwendung der CT-

FFR unterscheidet sich 
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randomized 

trial (2021)26 

(FFR-CT) mittels Koronar-

Computertomographie-

Angiographie (CTA) im 

Vergleich zur 

Standardbehandlung die 

nachgelagerten Kosten der 

Herzversorgung bei Patienten 

mit stabiler Angina pectoris? 

  

hinsichtlich der Kosten oder 

der klinischen Ergebnisse 

nicht signifikant von der 

klinischen 

Standardversorgung. Jedoch 

verringert sich der Einsatz 

der invasiven 

Koronarangiographie. 

The 

TARGET 

Randomized 

Trial (2023)27 

1216 Patientenkollektiv mit stabiler 

koronarer Herzkrankheit und 

mittlerer Stenose von 30% bis 

90%. Randomisierung in CT-

FFR Versorgungspfad oder 

Standardversorgung.  Primärer 

Endpunkt: Anteil die sich einer 

invasiven Koronarangiografie 

unterzogen, ohne obstruktive 

Koronarerkrankung oder mit 

obstruktiver Erkrankung, die 

sich innerhalb von 90 Tagen 

keiner Intervention unterzogen.  

 

Verringerung Anteil der 

Patienten im CT-FFR Pfad, 

die sich einer invasiven 

Koronarangiographie 

unterzogen, ohne dass eine 

obstruktive Erkrankung 

vorlag oder innerhalb von 90 

Tagen ein Eingriff 

erforderlich war. Jedoch 

erhöhte sich die Zahl der 

Revaskularisierungen 

insgesamt, ohne dass sich 

die Symptome oder die 

Lebensqualität verbesserten 

oder die Zahl der 

schwerwiegenden 

unerwünschten 

kardiovaskulären Ereignisse 

abnahm. 

 

Abkürzungen: ACP: akuter Brustschmerz, CAG-FFR: fraktionelle Flussreserve Messung 

durch Koronarangiographie, CCTA: Koronare Computertomographie-Angiographie, CTA: 

Computertomographie-Angiographie, FFR-CT: fraktionelle Flussreserve Messung durch 

Computertomographie, ICA: invasive Koronarangiographie, KHK: Koronare 

Herzerkrankung, SPECT: Einzel-Photon Emissionscomputertomographie. 
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Die Ergebnisse der DISCOVER-FLOW und NXT-Studie zeigen, dass die Zahl 

der falsch positiven Ergebnisse, gemessen an der Referenz "invasive FFR", 

durch den Einsatz der FFR-CT im Vergleich zur CT-Angiographie reduziert wird. 

Dies führt zu einer Reduktion unnötiger invasiver Untersuchungen. Die Spezifität 

der DISCOVER-FLOW-Studie betrug 82 % für das FFR-CT im Vergleich zu 40 

% für die CT-Angiographie und in der NXT-Studie 79 % für das FFR-CT im 

Vergleich zu 34 % für die CT-Angiographie. Als Goldstandard wurde jeweils eine 

invasive FFR-Messung durchgeführt. Bezüglich der Sensitivität wies das FFR-

CT eine vergleichbare Performance wie die CT-Angiographie auf. Allerdings 

wurde in beiden Studien demonstriert, dass für eine valide Auswertung qualitativ 

hochwertige Bilddaten erforderlich sind. Diesbezüglich führten auftretende 

Artefakte in einigen Fällen zu einer eingeschränkten Auswertbarkeit der 

Untersuchungen. 13,14  

Die von Artzner et al. durchgeführte Studie konnte darüber hinaus nachweisen, 

dass die FFR-CT zusätzlich zur CCTA die Befundungssicherheit des 

Untersuchers erhöht und die Befundungszeit verkürzt. Die Anzahl der 

Bewertungen einer CT-Untersuchung, welche als "nicht zufriedenstellend und 

weitere diagnostische Tests erforderlich" eingestuft wurden, verringerte sich um 

27 %. Bei der Identifizierung hämodynamisch signifikanter Stenosen verringerte 

sich der Prozentsatz der Fälle mit der Bewertung "nicht zufriedenstellend" um 75 

%. Die mediane Interpretationszeit verringerte sich durch die Hinzunahme der 

FFR-CT zu den koronaren CTA-Daten um 5 Minuten.21  

Weitere Studien untersuchen die Eignung der FFR-CT, eine weiterführende 

invasive Diagnostik zu vermeiden bzw. diagnostische und therapeutische 

Entscheidungen zu modifizieren. Dies erfolgt auch unter dem Gesichtspunkt der 

Kosteneffizienz. Dazu gehören die in der Tabelle aufgeführte RIPCORD-Studie, 

die PLATFORM-Studie, das ADVANCE-Register und SYNTAX-III-Revolution-

Studie.15,22–24         

Aktuellere multizentrische randomisierte kontrollierte Studien untersuchen die 

Implantation der CT-FFR in die Versorgung von Patienten mit chronischem 

Koronarsyndrom im Vergleich zur leitliniengerechten Standardversorgung. Die 
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FORECAST-Studie zeigte, dass der CT-FFR-Pfad keine signifikanten 

Kosteneinsparungen ermöglichte und zu ähnlichen klinischen Ergebnissen führte 

wie die leitliniengerechte Versorgung, einschließlich schwerwiegender 

unerwünschter kardiovaskulärer Ereignisse, Angina-pectoris-Symptomatik und 

Lebensqualität. Die CT-FFR führte jedoch zu einer Verringerung der invasiven 

Koronarangiographien, ohne die Zahl der koronaren Revaskularisationen zu 

senken.26 Die TARGET-Studie bestätigt dieses Ergebnis.27  

Die zuvor erwähnten Studien schlossen nur Patienten mit chronischem 

Koronarsyndrom ein.  

Bei Verdacht auf ein akutes Koronarsyndrom mit hohem Risiko, wozu 

definitionsgemäß alle NSTEMI- und STEMI-Patienten gehören, empfehlen die 

aktuellen Leitlinien eine invasive Koronarangiographie in PCI-Bereitschaft, weil 

hierdurch eine Mortalitätssenkung zu erwarten ist.4,5 Dementsprechend begrenzt 

ist die Anzahl der CT-Studien zum akuten Koronarsyndrom. 

Die Studie von Chinnaiyan et al schloss deshalb nur Brustschmerzpatienten in 

der Notaufnahme ein, die keine bekannte KHK und keinen Hinweis auf einen 

STEMI oder NSTEMI (d. h. keine Veränderungen im EKG oder positive kardiale 

Biomarker) hatten. Bei den Patienten wurde in der Notaufnahme eine koronare 

CTA durchgeführt. Die Studie zeigt die Machbarkeit dieser Untersuchung bei 

selektierten Patienten mit akutem Brustschmerz (ACP). In dieser spezifischen 

Kohorte von Niedrigrisiko-ACS Patienten wurde allerdings kein zusätzlicher 

Nutzen der FRR-CT gegenüber der CT Angiographie aufgezeigt. Weitere 

prospektive Studien sind erforderlich, um die Sicherheit eines Aufschubs einer 

möglichen Revaskularisierung bei FFR-CT-negativen Patienten und den 

klinischen Nutzen eines FFR-CT-gesteuerten Triage-Algorithmus in der 

Notaufnahme zu bewerten.25 
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1.11 Zielsetzung 

 

Die FFR-CT hat den Vorteil, dass sie in einem Untersuchungsgang nicht-invasiv 

anatomische als auch funktionelle Informationen zu einer vermuteten koronaren 

Herzerkrankung errechnen kann. Die derzeitige Studienlage belegt bereits, dass 

die FFR-CT ein genaueres Werkzeug für die Erfassung einer Ischämie 

verursachenden koronaren Herzerkrankungen ist als die alleinige CTA. Sie kann 

sowohl die Befundsicherheit als auch die Befundungsgeschwindigkeit 

erhöhen.13,14,21       

Im Moment kommt die FFR-CT als zusätzliches Werkzeug ähnlich wie die 

invasive FFR insbesondere dann zur Anwendung, wenn eine mittelgradige 

Stenose mit einer Diameterstenose zwischen 30 und 70 Prozent vorliegt oder bei 

stark verkalkten Stenosen beziehungsweise wenn ein Artefakt vermutet wird. 28  

Kleinere Studien belegen bereits eine vielversprechende Korrelation der FFR-CT 

mit dem Referenzstandard der invasiven FFR.13,14   Dies eröffnet das Potential, 

nicht nur Stenosen nachzuweisen, sondern auch den weiteren therapeutischen 

Algorithmus bei vorhandener KHK in einer einzigen nicht-invasiven 

Untersuchung festzulegen. 

In den bisherigen Studien wurde ein Verfahren der CT FFR-Bestimmung 

eingesetzt, dass eine hohe Rechenleistung benötigt und deshalb regelhaft off site 

durchgeführt werden musste. Dies ist für einen routinemäßigen Alltagseinsatz 

nicht praktikabel. Die Entwicklung neuer Methoden der CT FFR Berechnung zielt 

deshalb auf einen on site Einsatz ab, bei dem die lokal vorhandenen 

Rechnerkapazitäten ausreichen. 

Die vorliegende Arbeit dient der weiteren Evaluation der diagnostischen 

Genauigkeit eines neueren machine learning gestützten Verfahrens zur 

Berechnung der Fraktionellen Flussreserve in der Computertomografie. Hierzu 

wurde eine Post-hoc Analyse der SPECIFIC Studie durchgeführt, die die 

diagnostische Genauigkeit einer CT-Perfusion Messung in Bezug auf den 

Referenzstandard einer invasiven FFR-Messung untersucht hat. 
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Die primäre Zielsetzung dieser Arbeit ist es, die diagnostische Genauigkeit der 

post-hoc bestimmten CT-FFR im Vergleich zur CT-MPI auf Patientenebene zu 

untersuchen.  

Sekundär soll die diagnostische Genauigkeit beider Verfahren auf der Ebene 

einzelner Gefäßterritorien verglichen werden. Im Einzelnen werden die Gefäße 

„right coronary artery“ (RCA), „left anterior descending“ (LAD) und „circumflex 

coronary artery“ (CX) betrachtet. 

Der Vergleich der CT-FFR und der CT-MPI erfolgt sodann über einen 

statistischen Vergleich der ROC-Area/AUC. Zu diesem Zweck wird die Stata-

Routine "roccomp" von DeLong und Clarke-Pearson herangezogen, welche 

einen nichtparametrischen Vergleich der ROC-Werte zweier logistischer 

Regressionen erlaubt.29  
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2 Material und Methoden 

2.1 Studiendesign 

 

Bei der SPECIFIC Studie handelte es sich um eine prospektive multizentrische 

Studie, die die diagnostische Genauigkeit einer dynamischen CT-

Perfusionsbildgebung im Vergleich zur invasiven fraktionellen Flussreserve 

evaluiert hat. Die sekundären Zielkriterien waren die Evaluation der CT-

Perfusions-Bildqualität in Abhängigkeit von Untersuchungsparametern und 

Patienteneigenschaften, sowie die statistische Häufigkeit der Detektion von 

hämodynamisch relevanten Koronarstenosen und bestimmter epidemiologischer 

Parameter. Die Studie wurde durch die Ethikkommission der jeweiligen 

Einrichtungen genehmigt (Tübingen: 565/2015BO1). Legaler Sponsor der Studie 

war das ‚Erasmus Medical Center Rotterdam‘. Die Studie wurde durch die 

Siemens Healthineers AG wirtschaftlich unterstützt. (siehe Anhang) 

Die vorliegende Post-hoc Analyse verwendet das syngo.via Frontier CT cFFR 

Programm (Version 3.5) zur Errechnung der CT-FFR-Werte der Koronargefäße 

auf Grundlage der koronaren CT-Angiographie jedes Patienten, wobei die 

Koronargefäße unter Verwendung des Modells der „Society of Cardiovascular 

Computed Tomography“ (siehe 2.6 Koronarsegmentmodell) analysiert werden. 

 

2.2 Studienpopulation 

 

Die 132 Studienteilnehmer wurden in 9 Krankenhäusern in Europa, Japan und 

den USA zwischen Juli 2016 und September 2019 für die SPECIFIC-Studie 

rekrutiert. Bei 123 der Probanden wurden alle vorgesehenen Untersuchungen 

durchgeführt. 3 

Die wesentlichen Einschlusskriterien der SPECIFIC Studie waren ein Alter über 

21 Jahren sowie der klinische Verdacht auf oder eine bekannte koronare 

Herzkrankheit mit Indikation zur invasiven Koronarangiographie. Zudem sollten 
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die Probanden fähig sein, 20-30 Sekunden die Luft anzuhalten. Des Weiteren 

musste eine schriftliche Einwilligung des Patienten nach ärztlicher Aufklärung 

vorliegen. (siehe Anhang)  

Zu den Ausschlusskriterien gehörten eine hämodynamisch instabile kardiale 

Situation (z.B.  maligne Arrhythmien), ein bereits aufgetretener Myokardinfarkt 

oder der Hinweis auf einen begrenzten Typ II Myokardinfarkt sowie ein Zustand 

nach aortokoronarer Bypass-Operation. Zudem wurden verschiedene kardiale 

Vorerkrankungen mit zu erwartender deutlicher Einschränkung der CT-

Bildqualität ausgeschlossen, wie beispielsweise das Vorhandenseinen von 

Schrittmachern oder ICD´s, schwere Herzklappenentzündungen oder ein 

Zustand nach Herzklappenersatz. Des Weiteren gehörten eine eGFR von <60 

ml/kg/min und ein BMI von >35 kg/m2 zu den Ausschlusskriterien. Patient*innen 

mit Vorhofflimmern oder anderen Arrhythmien (>6 ektopische Schläge/ min) 

konnten ebenfalls nicht an der Studie teilnehmen, ebenso wie nicht 

einwilligungsfähige Patentin*innen sowie schwangere und stillende Frauen. Die 

Angabe einer Unverträglichkeit gegenüber jodhaltigen Kontrastmitteln, eine 

Kontraindikation gegen die Gabe von Adenosin, wie zum Beispiel 

Bronchialasthma, ein AV-Block zweiten oder dritten Grades, ein Blutdruck von 

<110/70 mmHg oder sonstige Allergien waren ebenfalls Ausschlusskriterien. 

(siehe Anhang)  

Während der CT-MPI und der invasiven FFR traten keine schweren kardialen 

Ereignisse oder studienbedingte Komplikationen auf. Die Studienpopulation hatte 

ein Durchschnittsalter von 64 +/- 8 Jahre, 66% waren Männer, 39 Patienten (34 

%) hatten typische Angina Pectoris-Symptome und 5 Patienten (5 %)  hatten sich 

zuvor einem Stenting bei stabiler KHK unterzogen.3  

In der SPECIFIC Studie war die Bildqualität der CT-MPI bei 114 Patienten (93%) 

ausreichend für eine Analyse. Bei diesen wurden jedoch 53 Gefäßen in der 

primären Analyse ausgeschlossen, weil trotz einer angiographischen Stenose 

von 40-70% keine invasive FFR-Messung erfolgt war. Für die primäre und 

sekundäre Analyse waren damit 289 Gefäße bei 111 Patienten verfügbar. Eine 

funktionell signifikante Stenose lag bei 74 Gefäßen (26 %) und 54 Patienten 
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(49%) mit einer FFR von ≤ 0,80 (n = 54) oder einer hochgradigen 

angiographischen Stenose (>90% Diameterstenose) (n = 20) vor. Von diesen 

Patienten zeigten 37 (33%) eine Ein-Gefäß-Erkrankung, 14 (13%) eine 2-Gefäß-

Erkrankung und 3 (3%) eine 3-Gefäß-Erkrankung. Keine funktionell bedeutsame 

Stenose war nachweisbar in 215 (74 %) Gefäßen und 57 (51 %) Patienten 

definiert als fehlender Nachweis einer FFR von <0,80 (n = 74) und/oder einer 

hochgradigen angiographischen Stenose (n = 141).3 

Die medianen Dosis-Längen-Produkte von CT-MPI und koronarer CTA betrugen 

313 mGy•cm (IQR: 237-448) beziehungsweise 138 mGy•cm (IQR: 76-280).3  

Folgend ist das Flussdiagramm aus der SPECIFIC Studie zum Studieneinschluss 

zu sehen.3  

Abbildung 1: Patienten Flussdiagramm der SPECIFIC Studie3  
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Für die aktuelle Datenanalyse wurden dieselben Patientinnen und Patienten 

berücksichtigt wie in der zuvor erwähnten Publikation. Insgesamt umfasste die 

Analyse 132 Patienten, von denen 123 alle geplanten Untersuchungen 

abschlossen. Neun Patienten wurden ausgeschlossen, da die Bildqualität der 

CT-MPI als suboptimal beurteilt wurde. Drei weitere Patienten schieden aus, da 

in den betroffenen Gefäßen trotz einer durch das Corelab bestätigten Stenose 

von 40–70 % keine ICA-FFR-Messungen durchgeführt wurden. Zudem war bei 

neun Patienten eine post hoc-Analyse der CT-FFR aus technischen Gründen 

nicht möglich. Damit umfasst die finale Studienpopulation n=102 Patienten mit 

insgesamt 266 auswertbaren Koronargefäßen. In der nachfolgenden Tabelle 2 

werden die Patientenmerkmale dargestellt. 

 

Tabelle 2: Grundlegende Patientenmerkmale 
 

Ohne Ischämie 

(ICA/FFR) 

Mit Ischämie 

(ICA/FFR) 

Alle p Wert* 

Patientenzahl 54 48 102 
 

Alter (Jahre) [IQR] 64,2  

[58,5;70,4] 

65,2 

[60,8;69,2] 

64,7 

[59,6;70,0] 

n.sig. 

Geschlecht (# der 

Patienten) 

    

Weiblich 25 (46) 10 (21) 35 (34) 0,007 ** 

Männlich 29 (54) 38 (79) 67 (66) 
 

Gewicht (kg) [IQR] 73,2 [62;82] 81,3 [74;88] 77 [68;85] 0,005 ** 

BMI [IQR] 25,5  

[23,3;27,3] 

27,1 

[25,3;29,4] 

26,3 

[24,2;28,1] 

0,022 * 

Risikofaktoren  

Bluthochdruck 32 (59) 39 (81) 71 (70) 0,016 * 

Dyslipidämie 40 (74) 33 (69) 73 (72) n.sig. 

Rauchen 
    

Ja 10 (19) 10 (21) 20 (19) n.sig. 

Ehemalig (aufgehört) 18 (33) 16 (33) 34 (33) 
 

Nie 26 (48) 22 (46) 48 (47) 
 

Koronare Herzkrankheit 

in der Familiengeschichte 

27 (50) 23 (48) 50 (49) n.sig. 

Diabetes mellitus 9 (17) 11 (23) 20 (20) n.sig. 

Symptome 

Typische angina 20 (37) 14 (29) 34 (33) n.sig. 

Atypische angina 14 (26) 17 (35) 31 (30) 
 

nichtanginöse Symptome 20 (37) 17 (35) 37 (36)   
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Koronares CTA 

Beta-Blocker verabreicht 22 (41) 25 (52) 47 (46) n.sig. 

Patienten mit Koronarläsion (Summe von ICA_Ischemia) 

Ischämie verursachend 
    

Eingefäßerkrankung   35 (73)   
 

Zweigefäßerkrankung   12 (25)   
 

Dreigefäßerkrankung   1 (2)   
 

Beobachtete Ischämie nach Gefäß 

(Summe ist mehr als 100%, da mehr als 1 Gefäß vorkommen kann) 

RCA   15 (31)   
 

LAD   35 (73)   
 

CX   12 (25)      

Angaben für kontinuierliche Variablen: Mittelwert, in Klammern Interquartilsrange. P-Wert: T-

Test für Mittelwertunterschiede 

Angaben für kategoriale Variablen: Anzahl Patienten, in runden Klammern Anteil an der 

Gesamtgruppe in % (mit/ohne Ischämie, alle). p-Wert: Chi-Quadrat-Test auf Unabhängigkeit 

(entspricht einem Test für Anteilswerte) 

n.sig. - nicht signifikant, *: signifikant bei 5%-iger Irrtumswahrscheinlicheit; **: signifikant 

bei 1%-iger Irrtumswahrscheinlicheit. 

 

Die grundlegenden Patientencharakteristika zeigten einen signifikant geringeren 

Frauenanteil in der Kohorte der Patienten mit bestätigter Ischämie im Vergleich 

zur Kohorte ohne Ischämienachweis. Gleichermaßen hatten die Patienten mit 

bestätigter Ischämie auch ein signifikant höheres Gewicht, einen signifikant 

höheren BMI sowie einen signifikant höheren Anteil an Hypertonikern. 

 

2.3 CT-Untersuchungen der SPECIFIC Studie 

 

Die Einzelheiten zur Ausführung und Interpretation von CT-MPI, CCTA und 

invasiver Koronarangiographie (ICA) mit FFR wurden in der SPECIFIC Studie 

bereits veröffentlicht und werden hier noch einmal zusammengefasst. 

Die Patienten erhielten zunächst eine native Aufnahme des Herzens ohne 

Kontrastmittel sowie ein koronares Calcium-Scoring. Im Vorfeld der CT-MPI-

Aufnahme wurde eine Hyperämie durch die intravenöse Adenosin-Gabe induziert 

und Kontrastmittel appliziert. Die CT-MPI-Aufnahme, sowie die nachfolgende 
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CCTA wurde ebenfalls mit Kontrastmittel unter Verwendung der dritten 

Generation von Dual-Source-Computertomographen (Somatom Force, Siemens 

Healthineers AG) durchgeführt. Zudem wurden die Patienten gebeten vor der 

Untersuchung 12 Stunden auf koffeinhaltige Getränke und 3 Stunden vorher auf 

Nikotin zu verzichten. Ferner wurde vor der CCTA Nitroglycerin sublingual 

verabreicht und bei einer Herzfrequenz von >75 Schläge/min ein Betablocker 

gegeben.3 

Der Einsatz von Adenosin im Rahmen eines kardialen CTs findet zur Induktion 

einer maximalen Vasodilatation der Koronargefäße statt. Das sogenannte Steal-

Phänomen spielt hierbei eine zentrale Rolle. In Bereichen von stenosierten 

Koronargefäßen ist die vasodilatatorische Reserve bereits ausgeschöpft. 

Anstelle dessen erfolgt eine medikamentöse Dilatation vorgeschalteter, nicht 

stenotischer Gefäße. Dies resultiert in einem Abfall des Perfusionsdrucks hinter 

den Stenosen, wodurch eine Umleitung des Blutes aus den ischämischen 

Regionen in die besser durchbluteten, dilatierbaren Gefäße erfolgt. In den von 

den stenosierten Gefäßen versorgten Bereichen des Herzmuskels manifestiert 

sich dadurch eine besser sichtbare Ischämie, die diagnostisch nachweisbar ist. 

Dabei ist es wichtig auf methylxanthinhaltige Nahrungsmittel wie z.B. Kaffee zu 

verzichten, da diese den Adenosinrezeptoren kompetitiv blockieren und somit zu 

einer Wirkungsabschwächung führen können.30 

Die Parameter des zuerst durchgeführten CT-MPI Scans waren wie folgt 

eingestellt. Die Kollimation betrug 2 x 96 x 0,6mm. Daraus resultierte eine 105mm 

Z-Achsenabdeckung im Shuttle Mode, eine Gantry Rotationszeit von 250ms, 

eine zeitliche Auflösung von 66ms und eine Röhrenspannung von 70 bis 80 kV 

unter Verwendung der automatisierten Dosiskontrolle (300 mAs/Umdrehung bei 

80 kV als Referenz). Die 3,0 mm dicken Schichten wurden mit 2,0-mm-

Überlappung rekonstruiert. Die CT-MPI Daten wurden in einem unabhängigen 

Labor ausgewertet (Centre of Advanced Cardiovascular Imaging, Barts 

Cardiovascular Biomedical Research Center, London, United Kingdom). CT-MPI-

Bilder mit schlechter Bildqualität wurden von der Analyse ausgeschlossen.3 
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Die darauffolgende koronare CTA-Aufnahme wurde mit prospektiven EKG-

getriggerten axialen oder High-Pitch-Spiralscans abhängig von der Herzfrequenz 

durchgeführt. Auf Grundlage der Körpergröße wurden der Röhrenstrom und die 

Röhrenspannung (halb-) automatisch ausgewählt. Das Timing der KM-Phase 

wurde entweder durch einen Testbolus (10ml KM gefolgt von 40ml NaCl 0,9%) 

oder Bolustracking erreicht. Bei der koronaren CTA betrug das 

Kontrastmittelvolumen 65 (Interquartilsbereich [IQR]: 55-75) ml, injiziert mit einer 

Geschwindigkeit von 5,0 (IQR: 4,9-5,4) ml/s. Das Kontrastmittel wurde mit 40ml 

Kochsalzlösung nachgespült. Die Bilder wurden mit einem mittelglatten Kernel, 

0,6-mm-Schichtdicke und 0,4-mm-Inkrement rekonstruiert.3 

Der Zeitaufwand für die komplette CT-Untersuchung betrug pro Patienten 

ungefähr 30 Minuten. Die CT-Untersuchung wurde jeweils vor der invasiven 

Angiographie mit FFR Messung durchgeführt.3 

Der Ablauf der CT-Untersuchung war zusammenfassend demnach wie folgt3 

(siehe Anhang): 

1. Der Studienleiter klärte den Patienten im Detail auf. (10-30 Minuten) 

Danach wurde dem Patienten genug Zeit gegeben, um eine Entscheidung 

zu treffen.  

2. Nachdem die schriftliche Aufklärung von dem Patienten und dem 

Studienleiter unterschrieben war, wurde der Patient auf dem Tisch 

positioniert. 

3. Es wurden zwei intravenöse Zugänge in die Kubitalvenen gelegt und mit 

einem 10ml NaCl Bolus getestet, um die richtige Lage zu überprüfen. (1-

5 Minuten) 

4. Der Blutdruck und die Herzfrequenz wurden vor und während der 

Diagnostik gemessen. Es erfolgte eine kontinuierliche EKG-Aufzeichnung.   

5. Danach wurde ein Topogram-CT zur genauen Ermittlung der zu 

untersuchende Region durchgeführt. (0.5 Minuten) 

6. Im Anschluss wurde ein Calcium Scan durchgeführt, um die kalzifizierten 

Stenosen zu detektieren. (0.5 Sekunden) 
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7. Danach wurde eine Adenosininfusion (140 µmol/kg/min für 3-5 Minuten) 

gestartet, um eine Vasodilatation zu erzeugen. 

8. Die Kontrastgabe erfolgte mit einem 45ml Kontrastbolus mit einer Laufrate 

von 5.5 ml/s (Iopromide, Bayer) (370mg/mL) und 40ml Kochsalzlösung 

zum Nachspülen. Aufgrund der Verfügbarkeit gab es kleine geringfügige 

Änderungen an 2 Standorten. 

9. Es folgte die CT-MPI Aufnahme mit einer festeingestellten 4 Sekunden 

Verzögerung nach Gabe des Kontrastmittels in wechselnden 

Tischpositionen (Shuttle Mode), um das Myokard vollständig abzudecken. 

Der Datensatz bestand aus 10 bis 15 CT-Aufnahmen in einer Zeit von 30 

Sekunden. 

10. Eine Betablockergabe erfolgte nur, wenn die Herzfrequenz über 75 

Schläge/min war. 

11. Vor der CCTA wurde Nitroglycerin sublingual zur Vasodilatation 

verabreicht. 

12.  Der kontrastverstärkte CCTA-Scan (2 Minuten) erfolgte mit Testbolus 

oder Bolustracking. Der Kontrastbolus betrug 65 ml mit 5,0 ml/s und 40 ml 

Kochsalzlösung zum Nachspülen. 

Bei 34 Patienten war innerhalb von 4 Monaten vor Aufnahme in die Studie eine 

Koronar-CTA in adäquater Qualität klinisch durchgeführt worden. In dieser 

Patientengruppe wurde kein erneutes Koronar-CTA durchgeführt.3 

 

2.4 Nachbearbeitung der CT-MPI Daten der SPECIFIC Studie 

 

Die CT-MPI-Bilder wurden mit einer kommerziellen Software verarbeitet 

(Syngo.CT Myocardial Perfusion, Siemens Healthineers), wobei ein 

Bewegungskorrekturalgorithmus eingesetzt wurde, um die sequenziellen 

Aufnahmen anzupassen. Das linksventrikuläre Myokard wurde isoliert, indem   

das Blutvolumen basierend auf den Grenzwerten der Hounsfield Skala 

rechnerisch entfernt wurde. Die arterielle Inputfunktion wurde aus dem CT-

Dichteverlauf abgeleitet, der in der absteigenden Aorta gemessen wurde. Die 
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Konzentrations-Zeit-Kurve wurden für jedes myokardiale Voxel innerhalb des 

linksventrikulären Volumens erstellt. Eine Dekonvolution auf der Grundlage eines 

2 Kompartimentenmodells des intra- und extravaskulären Raums wurde 

angewandt, um die Konzentrations-Zeit-Kurve anzupassen und den 

myokardialen Blutfluss zu berechnen. Der myokardiale Blutfluss wurde berechnet 

als das Verhältnis zwischen der maximalen Steigung der Anpassungskurve und 

dem Spitzenwert der arteriellen Inputfunktion. Die Daten wurden dann mit einer 

Prototyp-Software (Cardiac Functional Analysis Prototype, Siemens 

Healthineers) zur automatischen Segmentierung des linken Ventrikels basierend 

auf einem Herzmodell in eine Karte mit 17 Segmenten umgewandelt, wobei diese 

arte den myokardialen Blutfluss innerhalb der subendokardialen Schicht des 

linken Ventrikelmyokards darstellt.3 

Daraufhin erfolgte eine umfassende Auswertung, um die Koronaranatomie visuell 

den entsprechenden Myokardterritorien zuzuordnen und etwaige zugehörige 

myokardiale Hyoperfusionen zu detektieren. Die Auswerter waren gegenüber 

den ICA- und FFR-Ergebnissen verblindet.3 

Auf der Grundlage der Interpretation der verfügbaren CCTA- und CT-MPI-Bildern 

wurde das Vorliegen einer hämodynamisch signifikanten KHK pro Gefäßgebiet 

bestimmt. Wenn CCTA- und CT-MPI-Befunde nicht übereinstimmten, hatte die 

myokardiale Perfusion Vorrang vor dem Stenosegrad in der CCTA, außer die CT-

MPI-Bildqualität Qualität war beeinträchtigt. Der am stärksten betroffene 

Koronarast bestimmt die Krankheitsklassifizierung pro Gefäßgebiet.3 

Für die Berechnung des myokardialen Blutflusses (MBF) wurde für jedes 

Gefäßgebiet die Region von Interesse (≥0,5 cm³ des subendokardialen 

Myokards) sowohl in Bereichen markiert mit vermuteter Ischämie, als auch 

zentral in jedem Gefäßgebiet, in dem keine Ischämie vermutet wurde. Die 

entsprechende Referenz des myokardialen Blutflusses wurde definiert als das 

75. Perzentil des automatisch generierten globalen endokardialen Blutflusses. 

Diese ist ein robustes Maß für den normalen untersuchungsspezifischen 

myokardialen Blutfluss eines bestimmten Patienten, das relativ unbeeinflusst ist 

von territorialen Ischämien oder Artefakten. Außerdem wurde der relative 
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myokardiale Blutfluss pro Gefäßterritorium berechnet als der absolute 

myokardiale Blutfluss geteilt durch den myokardialen Referenzblutfluss.3 

 

2.5 Invasive Angiographie mit FFR-Messung in der SPECIFIC Studie 

 

Die ICA wurde nach den Standards des Studienzentrums durchgeführt. Sie 

erfolgte mit einem medianen Abstand von 2 Tagen (IQR: 1-6 Tage) nach der CT-

MPI und 3 Tagen (IQR: 1-23 Tagen) nach der koronaren CTA. Mittelgradige 

koronare Stenosen mit einem visuellen Durchmesser zwischen 25% und 90% 

wurden nach Protokoll mit einer invasiven FFR-Messung untersucht, insofern der 

Untersucher es für technisch machbar und sicher hielt. Dabei wurde der FFR-

Druckdraht distal der zu untersuchenden Stenose platziert und eine Hyperämie 

durch intravenös verabreichtes Adenosin (140mg/kg/min) induziert. Die ICA-

Bilder und FFR-Daten wurden von einem ICA-Referenzzentrum (Erasmus 

Medical Center, Rotterdam, Niederlande) und einem FFR-Referenzzentrum 

(University Medical Center Groningen, Groningen, Niederlande) unabhängig 

voneinander und verblindet für die CT-Befunde ausgewertet. In allen 

Koronarsegmenten mit einem Durchmesser von >1,5mm wurde der 

Schweregrad der Stenose mit Hilfe der „Quantitative coronary angiography 

(QCA) software (Caas, Pie Medical Imaging)“ gemessen. Eine hämodynamisch 

relevante CAD wurde definiert als eine FFR von ≤ 0,80 oder einem angiografisch 

gemessenen Schweregrad der Stenose von > 90%, wenn keine invasive FFR in 

diesen Segmenten durchgeführt wurde. Das Fehlen einer hämodynamisch 

relevanten CAD wurde definiert als eine FFR von > 0,80 oder einem visuell 

geschätzten Schweregrad der Stenose von < 25 %. Stenosen, die vom 

Untersucher während der PCI visuell als schwer (> 90 %) oder als fehlend (< 25 

%) eingestuft wurden benötigten der QCA-Bestätigung des Referenzzentrums 

mit einem Stenosegrad von entweder mindestens > 70% oder von < 40 %.  

Gefäße mit intermediärer Stenose (40% bis 70% nach Corelabanalyse)  ohne 

vorliegende invasive FFR wurden in der SPECIFIC Studie von der Analyse 

ausgeschlossen.3 
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2.6 Koronarsegmentmodell 

 

Die Koronargefäße werden unter Verwendung des Modells der „Society of 

Cardiovascular Computed Tomography“ analysiert31, um die Vergleichbarkeit mit 

der SPECIFIC Studie zu gewähren, da dort die gleichen Kriterien verwendet 

wurden. 3 

Abbildung 2: Koronarsegmentmodell der Society of Cardiovascular Computed 
Tomography 31 
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Abbildung 3: Legende Koronarsegmentemodell der Society of Cardiovascular 
Computed Tomography 31 

 

2.7 cFFR-Analyseprogramm 

 

Die Messung der CT-FFR-Werte der Koronargefäße wurde auf Grundlage der 

CT-Angiographie mit dem syngo.via Frontier CT cFFR Programm (Version 3.5) 

der Firma Siemens durchgeführt. Das Programm beruht auf Maschinellen 

Lernen, die Anwendung kann vor Ort (on-site) ausgeführt werden. 

Die Software ermittelt automatisch die Koronarmittellinien auf der Grundlage der 

CCTA-Daten. Nach Überprüfung und Korrektur der Mittellinien extrahiert die 

Software das Koronarlumen, was visuell überprüft und manuell korrigiert werden 

muss. Auf der Grundlage des Koronarlumens wird die fraktionelle Flussreserve 

berechnet und zur interaktiven Auswertung angezeigt (beispielhafte Darstellung 

in Abbildung 4. Nähere Einzelheiten sind dem Handbuch des Programms zu 

entnehmen.18 
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Abbildung 4: cFFR-Analyseprogramm Modell      
Legende: FFR-Werte ≤ 0,8 gelten als pathologisch. Patient RO011, abgerufen 
am 20.09.2022, eigene Abbildung. 

 

Die CT-FFR-Messungen erfolgten 2 cm nach einer Koronarstenose oder, wenn 

visuell keine Stenose (<25 %) vorlag, in der Gefäßmitte bei einem erhaltenen 

Luminaldurchmesser von ≥1,5 mm. Der CT-FFR-Wert des am stärksten 

betroffenen Koronarastes wurde für den Vergleich mit der invasiven FFR und CT-

MPI pro Gebiet verwendet.  
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2.8 Statistik 

 

Die Darstellung der grundlegenden Patientenmerkmale, wie in Kapitel 2.2 

Studienpopulation ersichtlich, basiert auf einer deskriptiven statistischen 

Analyse.   

Als Parameter der diagnostischen Genauigkeit werden die Prävalenz, 

Sensitivität, Spezifität, Likelihood Ratio, Odds Ratio, der positiv und negative 

prädiktive Wert sowie die Accuracy angegeben.  Hierzu werden die CT-FFR 

Ergebnisse dem Referenzstandard der invasiven FFR in einer Vierfeldertafel 

gegenübergestellt. Dazu werden die Testergebnisse beider FFR-Bestimmungen 

binär (Ischämie vs. keine Ischämie) angegeben.  

Da die invasive und CT-FFR als Ergebnis einen metrischen Wert liefert, muss ein 

Grenzwert definiert werden, um eine binäre Kodierung (Ischämie vs keine 

Ischämie) zu ermöglichen.32  

Auch für die CT-FFR wird im Rahmen dieser Analyse ein Schwellenwert ≤ 0,8 

festgelegt, um Ischämie zu definieren, analog zum Referenzstandard der 

invasiven FFR-Messung, bei der ein Wert ≤ 0,8 per Definition eine 

hämodynamisch relevante Koronarstenose anzeigt.11,33 Ergänzend wird zur 

Bewertung der Güte des gewählten CT-FFR Grenzwerts der Youden-Index 

berechnet.32  

Die Bewertung der diagnostischen Genauigkeit der CT-MPI Ergebnisse erfolgt 

für das in dem für diese Analyse selektierten Subkollektiv der SPECIFIC 

Patienten in analoger Weise. In der SPECIFIC-Studie wird beschrieben, dass die 

Grenzwerte für den relativen MBF zwischen Studien und CT-MPI-Techniken in 

der Literatur (Bereich 0,71-0,81) und auch in der eigenen Analyse (0,8) 

konsistenter sind. Daher wird angenommen, dass dies ein robusterer Parameter 

als die absolute MBF für die dynamische CT-MPI-Interpretation in der klinischen 

Praxis ist. Somit wird der relative myokardiale Blutfluss als geeigneter Parameter 

in dieser Analyse genutzt.3  
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Zu der weiteren Bewertung der diagnostischen Güte des neuen CT-FFR 

Algorithmus und der CT-MPI werden ROC-Kurven (receiver operating 

characteristics) erstellt. 32 

Der Vergleich der CT-FFR und der CT-MPI erfolgt dann über einen statistischen 

Vergleich der ROC-Area/AUC. Hierfür wird die Stata-Routine „roccomp“ von 

DeLong und Clarke-Pearson eingesetzt, welche einen nichtparametrischen 

Vergleich der ROC-Werte von zwei logistischen Regressionen erlaubt.29 

Für die statistische Analyse wird das Programm Stata version 16.1 Special 

Edition verwendet. 
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3 Ergebnisse 

3.1 Diagnostische Leistung CT-FFR und CT-MPI 

3.1.1 Patientenebene 

 

Nachstehend wird die diagnostische Leistung der CT-FFR und der CT-MPI auf 

Patientenebene (n = 102) betrachtet. 

 

CT-FFR Ergebnisse 

Wie zuvor beschrieben wurde der CT-FFR-Wert des am stärksten betroffenen 

Koronarastes wurde für den Vergleich mit der invasiven FFR pro Gebiet 

verwendet. 

 

Tabelle 3: Vierfeldertafel der CT-FFR auf Patientenebene 

 

Eine durch die invasive FFR-Messung definierte Ischämie lag in 48 Fällen vor. 

Die CT-FFR Messung bewertete dies in 39 Fällen gleich. Allerdings stimmte die 

Bewertung bei Patienten ohne Ischämiehinweis in der invasiven FFR nur bei 32 

von 54 Patienten überein.  

Daraus ergeben sich folgende Werte für die statistische Genauigkeit (die 

einzelnen Werte sind jeweils mit ihrem 95% Konfidenzintervall abgebildet).  

 

 

Invasive 

FFR 

CT-FFR Ergebnis 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 39 9 48 

Keine Ischämie 22 32 54 

Total 61 41 102 
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Tabelle 4: Diagnostische Genauigkeit der CT-FFR auf Patientenebene         

CT-FFR auf Patientenebene                      [95% Confidence Interval] 
 
Prevalence                         Pr(A)     47.1%     37.1%     57.2% 
 
Sensitivity                      Pr(+|A)     81.3%     67.4%     91.1% 
Specificity                      Pr(-|N)     59.3%     45.0%     72.4% 
ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.70      0.62      0.79  
 
Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      1.99      1.41      2.83  
Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.32      0.17      0.59  
Odds ratio                   LR(+)/LR(-)      6.30      2.57     15.38  
Positive predictive value        Pr(A|+)     63.9%     50.6%     75.8%  
Negative predictive value        Pr(N|-)     78.0%     62.4%     89.4%  
 

 

Die Accuracy beträgt somit 0.71 mit einem 95% Konfidenzintervall zwischen 0.61 

und 0.78. 

 

 

Abbildung 4: ROC-Kurve der CT-FFR auf Patientenebene.     
Grenzwert der CT-FFR für Ischämie ≤0,8.                              
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Die Area unter the curve (AUC) beträgt 0.73 mit einem 95% Konfidenzintervall 

zwischen 0.63 und 0.81.      

Zur ergänzenden Evaluation der Güte des CT-FFR-Grenzwerts zeigt Tabelle 5 

den Youden-Index. 

 

Tabelle 5: Youden-Index der CT-FFR auf Patientenebene 

Grenzwert Sensitivität Spezifität Youden-Index 

0.9 100 0 0 

0.81 81.25 44.44 0.2569 

0.8 81.25 59.26 0.4051 

0.79 79.17 68.52 0.4769 

0.78 75 68.52 0.4352 

0.77 75 70.37 0.4537 

0.7 60.42 75.93 0.3635 

0.6 41.67 87.04 0.2871 

0.5 29.17 94.44 0.2361 

 

Die Sensitivität nimmt mit Reduzierung des Grenzwertes wie erwartet ab ohne 

deutlichen Sprung zwischen 0,8 und 0,81, der sich aber bei der Spezifität findet. 

Der optimal berechnete Grenzwert für die CT-FFR in dieser Analyse wäre 0.79 

bei einem Youden-Index von 0.4769. Allerdings ist zu beachten, dass eine 

statistische Unsicherheit durch den geringen Strichprobenumfang (n=102) 

verbleibt. 
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Relative CT-MPI Ergebnisse 

Wie bereits dargelegt, wird für die dynamische CT-MPI-Interpretation der relative 

MBF als Parameter verwendet. 

 

Tabelle 6: Vierfeldertafel des relativen MBF auf Patientenebene  

 

Die CT-MPI detektiert bei 43 von 48 Patienten mit invasiver FFR < 0,8 ebenfalls 

eine Ischämie.  Zudem erkennt die Technik 54 von 102 Patienten ohne 

durchblutungsrelevante invasive FFR-Veränderungen. 

Folgend findet sich ein Überblick der wichtigsten statistischen Parameter jeweils 

mit ihrem 95% Konfidenzintervall. 

 

Tabelle 7: Diagnostische Genauigkeit des relativen MBF auf Patientenebene         

Relativer MBF auf Patientenebene                    [95% Confidence Interval] 

 

Prevalence                         Pr(A)     47.1%     37.1%      57.2% 

 
Sensitivity                      Pr(+|A)     89.6%     77.3%     96.5% 
Specificity                      Pr(-|N)     68.5%     54.4%     80.5% 
ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.79      0.71      0.87  
 
Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      2.85      1.90      4.27   
Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.15      0.07      0.36 
Odds ratio                   LR(+)/LR(-)     18.72      6.44     53.90 
Positive predictive value        Pr(A|+)     71.7%     58.6%     82.5% 
Negative predictive value        Pr(N|-)     88.1%     74.4%     96.0% 
 

 

Invasive 

FFR 

CT-MPI 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 43 5 48 

Keine Ischämie 17 37 54 

Total 60 42 102 
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Bei der Messung des relativen MBF zeigt sich eine Sensitivität von 89.6% und 

eine Spezifität von 68.5%. Die Accuracy beträgt 0.78 mit einem 95% 

Konfidenzintervall von 0.69 bis 0.86. 

 

In der nächsten Abbildung ist die ROC-Kurve basierend auf dem relativen MBF 

und der invasiven FFR-Messung auf Patientenebene zu sehen. 

 

Abbildung 5: ROC-Kurve des relativen MBF auf Patientenebene.       
Grenzwert der CT-MPI für Ischämie ≤0,8.                              

 

Die AUC ist 0.82 mit einem 95% Konfidenzintervall zwischen 0.74 und 0.89. 
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ROC-Kurven der CT-FFR und CT-MPI auf Patientenebene 

In der folgenden Abbildung sind die ROC-Kurven des aggregierten 

Gesamtergebnisses von CT-FFR und CT-MPI zur Übersicht grafisch dargestellt. 

Bei beiden Verfahren handelt es sich um aggregierte Beobachtungen auf 

Patientenebene, die für die 3 Gefäßbereiche bei 102 Patienten durchgeführt 

wurden. 

 

Abbildung 6: ROC-Kurven der CT-FFR und der CT-MPI auf Patientenebene. 
xb1 = CT-FFR, xb2 = CT-MPI relativ. Grenzwert der CT-FFR/CT-MPI für 
Ischämie ≤0,8. 

 

Zusammenfassend zeigt die CT-FFR auf der Ebene der Patienten im Vergleich 

zur CT-MPI bei der Feststellung einer Stenose mit invasiver FFR < 0,8 sowohl 

eine geringe Sensitivität (0.813 vs. 0.896) als auch eine geringere Spezifität 

(0.593 vs. 0.685). Die Fläche unterhalb der ROC-Kurve (AUC) ist bei der CT-FFR 

(0.7286) geringer als bei der CT-MPI (0.8237). Aufgrund des geringen 

Stichprobenumfangs ist dieser Unterschied nicht signifikant (p=0.09). 
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3.1.2 Gefäßebene RCA (Right coronary artery)  

 

Die CT-FFR Ergebnisse und die CT-MPI Ergebnisse werden anschließend 

getrennt auf die drei großen Herzkranzgefäße RCA, LAD und CX betrachtet. 

 

CT-FFR Ergebnisse  

Die folgende Vierfeldertafel zeigt die Gegenüberstellung der CT-FFR Ergebnisse 

der RCA (n = 87) gegen die des Referenzstandards der invasiven FFR-Messung.  

 

Tabelle 8: Vierfeldertafel der CT-FFR in der RCA 

 

Eine durch die invasive FFR-Messung bestimmte Ischämie der RCA liegt in 15 

Fällen vor. Die CT-FFR Messung bewertet dies in 11 Fällen gleich. Zudem liegt 

die CT-FFR bei 61 von 72 Patienten richtig bei denen keine Ischämie durch den 

Goldstandard detektierbar ist. 

Anschließend sind die wichtigsten Parameter zur diagnostischen Genauigkeit in 

Tabelle 9 abgebildet. 

 

 

 

 

 

Invasive 

FFR RCA 

CT-FFR Ergebnis RCA 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 11 4 15 

Keine Ischämie 11 61 72 

Total 22 65 87 
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Tabelle 9: Diagnostiche Genauigkeit der CT-FFR in der RCA 

CT-FFR in der RCA                                   [95% Confidence Interval] 
 
 
Prevalence                         Pr(A)     17.2%     10.0%      26.8% 
 
Sensitivity                      Pr(+|A)     73.3%     44.9%     92.2% 
Specificity                      Pr(-|N)     84.7%     74.3%     92.1% 
ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.79      0.67      0.91  
 
Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      4.80      2.57      8.96  
Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.31      0.14      0.73  
Odds ratio                   LR(+)/LR(-)     15.25      4.27     53.97  
Positive predictive value        Pr(A|+)     50.0%     28.2%     71.8%  
Negative predictive value        Pr(N|-)     93.8%     85.0%     98.3%  

 

 

Bei Messungen der CT-FFR in der RCA zeigt sich eine Sensitivität von 73.3% 

und eine Spezifität von 84.7%. Wobei die Accuracy 0.84, mit einem 95% 

Konfidenzintervall zwischen 0.74 und 0.91, beträgt. 

Folgend ist die zugehörige ROC-Kurve der RCA abgebildet basierend auf den 

CT-FFR Werten und den entsprechenden invasiven FFR-Messungen. 
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Abbildung 7: ROC-Kurve der CT-FFR in der RCA.                
Grenzwert der CT-FFR für Ischämie ≤0,8 

 

Zudem beträgt die AUC der ROC-Kurve 0.84 mit einem 95% Konfidenzintervall 

zwischen 0.74 und 0.91. 
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Relative CT-MPI Ergebnisse 

Die sich anschließende Vierfeldertafel stellt die relativen CT-MPI Ergebnisse der 

RCA gegenüber die des Referenzstandards der invasiven FFR-Messung. 

 

Tabelle 10: Vierfeldertafel des relativen MBF in der RCA 

 

Die CT-MPI stimmt bezogen auf die RCA in 12 von 15 Fällen mit dem 

Referenzstandard überein, dass eine Ischämie vorliegt. In 67 von 87 Fällen 

diagnostiziert die CT-MPI einen Normalbefund. 

In Tabelle 11 sind die wichtigsten statistischen Parameter des relativen MBF im 

Gefäßgebiet der RCA aufgelistet. 

 

Tabelle 11: Diagnostische Genauigkeit des relativen MBF in der RCA 

Relativer MBF in der RCA                            [95% Confidence Interval] 
 
Prevalence                         Pr(A)     17.2%     10.0%      26.8% 
 
Sensitivity                      Pr(+|A)     80.0%     51.9%     95.7% 
Specificity                      Pr(-|N)     88.9%     79.3%     95.1% 
ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.84      0.73      0.96  
 
Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      7.20      3.57     14.51  
Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.23      0.08      0.62  
Odds ratio                   LR(+)/LR(-)     32.00      7.78    129.21  
Positive predictive value        Pr(A|+)     60.0%     36.1%     80.9%  
Negative predictive value        Pr(N|-)     95.5%     87.5%     99.1%  
 

 

Invasive 

FFR RCA 

CT-MPI RCA 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 12 3 15 

Keine Ischämie 8 64 72 

Total 20 67 87 
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Die Sensitivität bei Messungen der CT-MPI im Gefäßgebiet der RCA beträgt 

80.0%. Die Spezifität ist 88.9%. Zudem beträgt die Accuray 0.87 mit einem 95% 

Konfidenzintervall zwischen 0.79 und 0.94. 

 

Die nächste ROC-Kurve beruht auf dem relativen MBF der RCA und dem 

Referenzstandard der invasiven FFR-Messung. 

 

Abbildung 8: ROC-Kurve des relativen MBF in der RCA.               
Grenzwert der CT-MPI für Ischämie ≤0,8. 

 

Die AUC ist 0.88, mit einem 95% Konfidenzintervall von 0.79 bis 0.94. 
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ROC-Kurven der CT-FFR und CT-MPI in der RCA 

Die nachstehende Abbildung zeigt zur Übersicht die ROC-Kurven der CT-FFR 

und der CT-MPI im Gefäßgebiet der RCA in einem Schaubild.  

 

Abbildung 9: ROC-Kurven der CT-FFR und der CT-MPI in der RCA.      

xb1 = CT-FFR, xb2 = CT-MPI relativ. Grenzwert der CT-FFR/CT-MPI für 

Ischämie ≤0,8.  

 

Abschließend zeigt sich im Gefäßgebiet der RCA eine höhere Sensitivität und 

Spezifität der relativen CT-MPI (80.0%, 88.9%) verglichen mit der CT-FFR 

(73.3%, 84.7%). Die ROC-Kurven der zwei Verfahren, und dementsprechend 

auch die AUC-Werte, liegen wie auch in der Gesamtübersicht nah beieinander.  
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3.1.3 Gefäßebene LAD (Left anterior descending) 

 

CT-FFR Ergebnisse 

Die sich anschließende Vierfeldertafel stellt die CT-FFR Ergebnisse der LAD (n 

= 92) gegenüber die des Referenzstandards der invasiven FFR-Messung. 

 

Tabelle 12: Vierfeldertafel der CT-FFR in der LAD 

 

Im Gefäßgebiet der LAD wurde eine vorliegende Ischämie bei 35 Patienten durch 

die invasive FFR-Messung detektiert. Die CT-FFR kommt bei 29 von 35 

Patienten zum gleichen Ergebnis. Im Falle eines Normalbefundes übereinstimmt 

die CT-FFR bei 38 von 57 Patienten mit dem Goldstandard. 

In Tabelle 13 findet sich ein Überblick der wichtigsten statistischen Parameter 

jeweils mit ihrem 95% Konfidenzintervall. 

 

Tabelle 13: Diagnostische Genauigkeit der CT-FFR in der LAD 

CT-FFR in der LAD                                   [95% Confidence Interval] 
 
Prevalence                         Pr(A)     38.0%     28.1%     48.8% 
 
Sensitivity                      Pr(+|A)     82.9%     66.4%     93.4% 
Specificity                      Pr(-|N)     66.7%     52.9%     78.6% 
ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.75      0.66      0.84  
 
Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      2.49      1.67      3.70  
Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.26      0.12      0.54  
Odds ratio                   LR(+)/LR(-)      9.67      3.49     26.60  
Positive predictive value        Pr(A|+)     60.4%     45.3%     74.2%  
Negative predictive value        Pr(N|-)     86.4%     72.6%     94.8%  
 

Invasive 

FFR LAD 

CT-FFR Ergebnis LAD 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 29 6 35 

Keine Ischämie 19 38 57 

Total 48 44 92 
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Die CT-FFR Messung der LAD hat eine Sensitivität von 82.9% und eine Spezifität 

66.7%. Zudem beträgt die Accuracy 0.73 mit einem 95% Konfidenzintervall 

zwischen 0.63 und 0.82. 

 

Im Anschluss findet sich die ROC-Kurve der LAD basierend auf den CT-FFR 

Werten und den entsprechenden invasiven FFR-Messungen. 

 

Abbildung 10: ROC-Kurve der CT-FFR in der LAD.        
Grenzwert der CT-FFR für Ischämie ≤0,8. 

 

Die AUC beträgt 0.79 mit einem 95% Konfidenzintervall zwischen 0.68 und 0.86. 
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Relative CT-MPI Ergebnisse 

Die nächste Vierfeldertafel zeigt die Gegenüberstellung des relativen MBF der 

LAD gegen die der invasiven FFR-Messung. 

 

Tabelle 14: Vierfeldertafel des relativen MBF in der LAD 

 

Tabelle 14 veranschaulicht, dass die CT-MPI Messung im Bereich der LAD 25 

von 35 als Ischämie definierten Fällen erkennt. Bei den als normwertig definierten 

Fällen erkennt sie 58 von 92 Fällen. 

Folgend sind die wichtigsten statistischen Erhebungen des relativen MBF im 

Gefäßbereich der LAD aufgeführt. 

 

Tabelle 15: Diagnostische Genauigkeit des relativen MBF in der LAD 

Relativer MBF in der LAD                            [95% Confidence Interval] 
 
Prevalence                         Pr(A)     38.0%     28.1%      48.8% 
 
Sensitivity                      Pr(+|A)     71.4%     53.7%     85.4% 
Specificity                      Pr(-|N)     84.2%     72.1%     92.5% 
ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.78      0.69      0.87  
 
Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      4.52      2.40      8.54  
Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.34      0.20      0.58  
Odds ratio                   LR(+)/LR(-)     13.33      4.85     36.64  
Positive predictive value        Pr(A|+)     73.5%     55.6%     87.1%  
Negative predictive value        Pr(N|-)     82.8%     70.6%     91.4%  
 
 

Die Sensitivität beträgt 71.4% und die Spezifiät 84.2%. Die Accuracy beträgt 

zudem 0.79 mit einem 95% Konfidenzintervall von 0.70 bis 0.87. 

Invasive 

FFR LAD 

CT-MPI LAD 

≤0,8                             >0,8 

 

Total 

Ischämie 25 10 35 

Normal 9 48 57 

Total 34 58 92 
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Die nächste ROC-Kurve zeigt den relativen MBF der LAD im Verhältnis zu den 

invasiven FFR-Messungen. 

 

Abbildung 11: ROC-Kurve des relativen MBF in der LAD.        
Grenzwert der CT-MPI für Ischämie ≤0,8. 

 

Die zugehörige AUC beträgt 0.84 mit einem 95% Konfidenzintervall zwischen 

0.76 und 0.91. 
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ROC-Kurven der CT-FFR und CT-MPI in der LAD 

Die nachstehende Abbildung zeigt die ROC-Kurven der CT-FFR und der CT-MPI 

im Gefäßgebiet der LAD zur Übersicht in einem Schaubild. 

 

Abbildung 12: ROC-Kurven der CT-FFR und der CT-MPI in der LAD.      

xb1 = CT-FFR, xb2 = CT-MPI relativ. Grenzwert der CT-FFR/CT-MPI für 

Ischämie ≤0,8. 

 

Somit zeigt die CT-FFR Messung (82.9%) im Gefäßgebiet der LAD eine höhere 

Sensitivität als die relative CT-MPI (71.4%). Demgegenüber hat die relative CT-

MPI (84.2%) allerdings eine höhere Spezifität als die CT-FFR (66.7%). Zudem ist 

der AUC-Wert der CT-FFR etwas geringer als der der CT-MPI. 
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3.1.4 Gefäßebene CX (Circumflex coronary artery) 

 

CT-FFR Ergebnisse 

Die Vierfeldertafel zeigt die CT-FFR Ergebnisse der CX (n = 87) in Abhängigkeit 

der invasiven FFR-Messungen des Goldstandards. 

 

Tabelle 16: Vierfeldertafel der CT-FFR in der CX 

 

Hierbei zeigt sich, dass die CT-FFR Messung bei 8 von 12 Patienten eine 

Ischämie erkennt, die durch den Goldstandard definiert wurde. Zudem erkennt 

die CT-FFR im Gefäßgebiet der CX 69 von 75 Normalbefunden. 

Die nächste Tabelle zeigt zusammenfassend verschiedene statistische 

Parameter zur diagnostischen Genauigkeit der CT-FFR Messung in der CX. 

 

Tabelle 17: Diagnostische Genauigkeit der CT-FFR in der CX 

CT-FFR in der CX                                    [95% Confidence Interval] 
 
 
Prevalence                         Pr(A)     13.8%      7.3%      22.9% 
 
Sensitivity                      Pr(+|A)     66.7%     34.9%     90.1% 
Specificity                      Pr(-|N)     92.0%     83.4%     97.0% 
ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.79      0.65      0.94  
 
Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      8.33      3.51     19.80  
Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.36      0.16      0.81  
Odds ratio                   LR(+)/LR(-)     23.00      5.58     95.13  
Positive predictive value        Pr(A|+)     57.1%     28.9%     82.3%  
Negative predictive value        Pr(N|-)     94.5%     86.6%     98.5%  
 

Invasive 

FFR CX 

CT-FFR Ergebnis CX 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 8 4 12 

Normal 6 69 75 

Total 14 73 87 
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Es zeigt sich eine Sensitivität von 66.7% und eine Spezifität von 92%. Die 

Accuracy beträgt 0.89 mit einem 95% Konfidenzintervall von 0.80 bis 0.94.  

 

Anschließend ist die ROC-Kurve basierend auf den CT-FFR Messungen im 

Gefäßgebiet der CX und den invasiven FFR-Messungen abgebildet. 

 

Abbildung 13: ROC-Kurve der CT-FFR in der CX.         
Grenzwert der CT-FFR für Ischämie ≤0,8. 

 

Die AUC beträgt 0.81 mit einem 95% Konfidenzintervall von 0.71 bis 0.88. 
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Relative CT-MPI Ergebnisse 

Abschließend wird der relative MBF im Gefäßgebiet der CX betrachtet. Folgend 

ist die Vierfeldertafel dazu abgebildet. 

 

Tabelle 18: Vierfeldertafel des relativen MBF in der CX 

 

In Tabelle 18 zeigt sich, dass die CT-MPI im Bereich der CX eine Ischämie in 10 

von 12 Fällen erkennt. Ein Normalbefund wird in 69 von 87 detektiert. 

Anschließend findet sich die passenden statistischen Parameter der relativen 

CT-MPI Messungen in der CX in Tabelle 19. 

 

Tabelle 19: Diagnostische Genauigkeit des relativen MBF in der CX 

Relativer MBF in der CX                             [95% Confidence Interval] 

 

Prevalence                         Pr(A)     13.8%      7.3%      22.9% 

 

Sensitivity                      Pr(+|A)     83.3%     51.6%     97.9% 

Specificity                      Pr(-|N)     89.3%     80.1%     95.3% 

ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.86      0.75      0.98  

 

Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      7.81      3.87     15.77  

Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.19      0.05      0.66  

Odds ratio                   LR(+)/LR(-)     41.88      8.46         .  

Positive predictive value        Pr(A|+)     55.6%     30.8%     78.5%  

Negative predictive value        Pr(N|-)     97.1%     89.9%     99.6%  

 

 

Die Sensitivität ist 83.3% und die Spezifität 89.3%. Die Accuracy beträgt 0.89 mit 

einem 95% Konfidenzintervall zwischen 0.80 und 0.94. 

Invasive 

FFR CX 

CT-MPI CX 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 10 2 12 

Normal 8 67 75 

Total 18 69 87 
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Abbildung 14 zeigt die ROC-Kurve des relativen MBF im Gefäßgebiet der CX. 

 

Abbildung 14: ROC-Kurve des relativen MBF in der CX.       
Grenzwert der CT-MPI für Ischämie ≤0,8. 

 

Die AUC der ROC-Kurve beträgt 0.90 mit einem 95% Konfidenzintervall von 0.81 

bis 0.95. 
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ROC-Kurven der CT-FFR und CT-MPI in der CX 

Die nachstehende Abbildung zeigt die ROC-Kurven der CT-FFR und der CT-

MPI im Gefäßgebiet der CX in einem Schaubild.  

 

 

Abbildung 15: ROC-Kurven der CT-FFR und der CT-MPI in der CX.      
xb1 = CT-FFR, xb2 = CT-MPI relativ. Grenzwert der CT-FFR/CT-MPI für 
Ischämie ≤0,8. 

 

Zusammenfassend ist die Sensitivität der CT-FFR (66.7%) im Gefäßgebiet der 

CX deutlich geringer als die der relativen CT-MPI (83.3%). Jedoch ist die 

Spezifität der CT-FFR (92%) etwas höher als die der CT-MPI (89.3%). Die ROC-

Kurven unterscheiden sich deutlich. Folglich hat die CT-MPI einen höheren AUC-

Wert. 
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3.1.5 Gefäßebene Zusammenfassung der RCA, LAD und CX 

 

CT-FFR Ergebnisse 

Nachstehend handelt es sich um die Werte der Zusammenfassung aller drei 

Gefäßterritorien auf n = 266 Gefäße.  

Tabelle 20: Vierfeldertafel der CT-FFR auf gesamter Gefäßebene 

 

Eine durch die invasive FFR-Messung definierte Ischämie lag in 62 Gefäßen vor. 

Die CT-FFR Messung bewertete dies in 48 Fällen gleich. Allerdings stimmte die 

Bewertung bei Patienten ohne Ischämiehinweis in der invasiven FFR nur bei 168 

von 266 Gefäßen überein.  

Daraus ergeben sich folgende Werte für die statistische Genauigkeit. (die 

einzelnen Werte sind jeweils mit ihrem 95% Konfidenzintervall abgebildet) 

 

Tabelle 21: Diagnostische Genauigkeit der CT-FFR auf gesamter Gefäßebene  

CT-FFR auf gesamter Gefäßebene                      [95% Confidence Interval] 

 

Prevalence                         Pr(A)     23.3%     18.4%      28.9% 

 

Sensitivity                      Pr(+|A)     77.4%     65.0%     87.1% 

Specificity                      Pr(-|N)     82.4%     76.4%     87.3% 

ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.80      0.74      0.86  

 

Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      4.39      3.17      6.07  

Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.27      0.17      0.44  

Odds ratio                   LR(+)/LR(-)     16.00      8.02     31.87  

Positive predictive value        Pr(A|+)     57.1%     45.9%     67.9%  

Negative predictive value        Pr(N|-)     92.3%     87.4%     95.7%  

 

Invasive 

FFR 

CT-FFR 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 48 14 62 

Keine Ischämie 36 168 204 

Total 84 182 266 
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Bei der Messung der CT-FFR zeigt sich eine Sensitivität von 77.4% und eine 

Spezifität von 82.4%.  

Abbildung 16 zeigt die ROC-Kurve der CT-FFR auf Gefäßebene. 

 

Abbildung 16: ROC-Kurve der CT-FFR auf gesamter Gefäßebene.             
Grenzwert der CT-FFR für Ischämie ≤0,8. 

 

Die AUC ist 0.84 mit einem 95% Konfidenzintervall zwischen 0.78 und 0.88. 
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Relative CT-MPI Ergebnisse 

Tabelle 22: Vierfeldertafel des relativen MBF auf gesamter Gefäßebene  

 

Die CT-MPI detektiert bei 47 von 62 Koronargefäßen mit invasiver FFR < 0,8 

ebenfalls eine Ischämie.  Zudem erkennt die Technik 194 von 266 Gefäße ohne 

durchblutungsrelevante invasive FFR-Veränderungen. 

Folgend findet sich ein Überblick der wichtigsten statistischen Parameter jeweils 

mit ihrem 95% Konfidenzintervall. 

 

Tabelle 23: Diagnostische Genauigkeit des relativen MBF auf gesamter 
Gefäßebene 

Relativer MBF auf gesamter Gefäßebene               [95% Confidence Interval] 

 

 

Prevalence                         Pr(A)     23.3%     18.4%      28.9% 

 
Sensitivity                      Pr(+|A)     75.8%     63.3%     85.8% 
Specificity                      Pr(-|N)     87.7%     82.4%     91.9% 
ROC area               (Sens. + Spec.)/2      0.82      0.76      0.88  
 
Likelihood ratio (+)     Pr(+|A)/Pr(+|N)      6.19      4.17      9.17  
Likelihood ratio (-)     Pr(-|A)/Pr(-|N)      0.28      0.18      0.43  
Odds ratio                   LR(+)/LR(-)     22.43     11.01     45.68  
Positive predictive value        Pr(A|+)     65.3%     53.1%     76.1%  
Negative predictive value        Pr(N|-)     92.3%     87.6%     95.6%  
 

 

Bei der Messung des relativen MBF zeigt sich eine Sensitivität von 75.8% und 

eine Spezifität von 87.7%. Die Accuracy beträgt 0.85 mit einem 95% 

Konfidenzintervall von 0.80 bis 0.89. 

 

Invasive 

FFR 

CT-MPI 

≤0,8                             >0,8 

Total 

Ischämie 47 15 62 

Keine Ischämie 25 179 204 

Total 72 194 266 



61 
 

In der nächsten Abbildung ist die ROC-Kurve basierend auf dem relativen MBF 

aller Gefäße und der invasiven FFR-Messung zu sehen. 

 

Abbildung 17: ROC-Kurve des relativen MBF auf gesamter Gefäßebene. 
Grenzwert der CT-MPI für Ischämie ≤0,8. 

 

Die AUC ist 0.86 mit einem 95% Konfidenzintervall zwischen 0.81 und 0.90. 
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3.2 Vergleich CT-FFR und CT-MPI 

 

Abschließend werden im folgenden Abschnitt die ROC-Kurven genauer gesagt 

die dazugehörigen AUC-Ergebnisse der CT-FFR und der CT-MPI 

gegenübergestellt und miteinander vergleichen. 

 

Tabelle 24 zeigt den Vergleich der AUC-Ergebnisse der CT-FFR gegen die der 

CT-MPI. Sowie den statistischen Test von DeLong, DeLong und Clarke-

Pearson.29 

 

Tabelle 24: Vergleich der AUC-Ergebnisse der CT-FFR und der CT-MPI 

 Gefäßebene 
Patienten-

ebene 
 Aggregiert RCA LAD CX  

n  266  87  92  87  
102 

 

CT-FFR          

AUC estimate 0,8362 0,8444 0,787 0,8094 0.7286 

sd AUC estimate  0,031  0,0662  0,0497  0,0765  
0.0527 

 

MPI (Relativ)          

AUC estimate 0,8612 0,8769 0,8436 0,9022 0.8237 

sd AUC estimate  0,029  0,0601  0,0438  0,0558  
0.0411 

 

Tests auf AUC-Unterschied nach DeLong, DeLong, Clarke-Pearson 

  

 

MPI Relativ vs.  
CT-FFR  

n.sig.,  

p>0,5  

n.sig.,  
p>0,4  

n.sig.,  
p>0,3  

n.sig.,  
p>0,3  

n.sig., 
p=0.09 

 

 

 

Die explorative Datenanalyse zeigt, dass die AUC-Werte des CT-FFR-Verfahrens 

sowohl auf Patientenebene als auch auf Gefäßebene unterhalb der AUC-Werte 

des MPI-Verfahrens liegen. Bei der Zusammenfassung aller Messpunkte und bei 

den RCA-Messpunkten ist der Unterschied geringer als bei den Messpunkten der 

LAD- und CX-Gefäßbereiche.  
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Die CT-FFR Messung allein schneidet im Gefäßgebiet der RCA gefolgt von der 

CX am besten ab. Wohingegen die CT-MPI ihre besten Ergebnisse im Bereich 

der CX erzielt. Im Gefäßgebiet der LAD haben beide Verfahren ihre niedrigsten 

AUC-Werte. 

 

Der statistische Vergleich der Schätzungen für die Area under Curve (AUC) durch 

das Verfahren von DeLong, DeLong und Clarke-Pearson29 führt in keinem der 

betrachteten Fälle zu einem signifikanten Ergebnis. Im Falle der 

Einzelbetrachtungen der Gefäßbereiche RCA, LAD und CX ist die Zahl der 

Beobachtungen (und damit die Power des Tests) mit n<100 eher gering. Bei der 

aggregierten Betrachtung aller Gefäßbereiche ist die fehlende Signifikanz auch 

auf den geringen Unterschied zurückzuführen. 

 

Zusammenfassend kann durch die fehlende Signifikanz im statistischen 

Vergleich darauf geschlossen werden, dass nur bei rein deskriptiver 

Interpretation die CT-MPI einen Vorteil gegenüber der CT-FFR hat. 
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4 Diskussion 

4.1 CT-FFR im Vergleich zum Goldstandard der invasiven FFR 

 

Mehrere Studien haben gezeigt, dass die Messung der CT-FFR eine 

vielversprechende Korrelation mit der invasiven FFR-Messung aufweist und 

daher als praktikabel angesehen werden kann.13,14 In diesen Studien wurde eine 

„Offsite“ Software (HeartFlow®, HeartFlow Inc., Redwood, CA, USA) verwendet, 

die auf der Numerischen Strömungsmechanik-Technik (Computational Fluid 

Dynamics) beruht.34 Die für die Durchführung des Verfahrens erforderliche 

Rechnerleistung bedingt den Versand der CT-Bilder, wodurch sich das Verfahren 

in seiner Alltagstauglichkeit einschränkt. Weitere Einschränkungen ergeben sich 

durch die mit dem Verfahren verbundenen Kosten sowie den Aspekt des 

Datenschutzes. Daher werden gegenwärtig alternative Methoden zur CT-FFR-

Berechnung sowie alternative Verfahren zur Ischämiediagnostik im CT, wie 

beispielsweise die Myokardperfusion, evaluiert, welche die Möglichkeit einer 

Onsite-Analyse bieten. 

Die hier vorgestellte Analyse befasst sich deshalb mit dem Vergleich der 

diagnostischen Genauigkeit eines auf maschinellem Lernen basierten neuen 

Verfahren zur CT-FFR Berechnung (Syngo.via Frontier CT cFFR Programm 

(Version 3.5), Siemens Healthineers) mit einem ebenfalls neuen Verfahren zur 

Beurteilung der myokardialen Perfusion (Syngo.CT Myocardial Perfusion, 

Siemens Healthineers). Beide Verfahren wurden in Vergleich zum validierten 

Referenzstandard einer invasiven FFR-Messung gesetzt.  

Bei Messungen an 102 Patienten zeigte die Verwendung der FFR-CT „Onsite“ 

Software auf Patientenebene eine Sensitivität von 81.3% (KI: 67.4- 91.1) und 

eine Spezifität von 59.3% (KI: 45.0-72.4) sowie die Verwendung der 

myokardialen Perfusionsanalyse auf Patientenebene eine Sensitivität von 89.6% 

(KI: 77.3-96.5) und eine Spezifität von 68.5% (KI: 54.4-80.5). 

Im Vergleich zur vorliegenden CT-FFR Analyse zeigt die HeartFlow® „Offline“-

Software eine höhere Sensitivität (92.6%, KI: 82.1–97.9) und Spezifität (81.6%, 
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KI: 68.0–91.2) in der DISCOVER-FLOW Studie.13 Die NXT-Studie14 ordnet sich 

mit einer Sensitivität von 86% (KI: 77–92) und Spezifität von 79% (KI: 72–84) 

zwischen der DISCOVER-FLOW Studie und der vorliegenden Analyse ein. Somit 

zeigt sich vor allem bezogen auf die Spezifität ein deutlicher Unterschied 

zwischen der Methode von Siemens vor Ort (onsite) und der ausgelagerten 

Methode (offsite) der Firma HeartFlow®. 

Allerdings ist das ausgelagerte Verfahren durch die komplexeren 

Rechenleistungen deutlich zeitaufwendiger.17  

Aus den genannten Gründen wurde eine Studie (n=116) zur Evaluation der CT-

FFR durchgeführt, welche ebenfalls auf der numerischen Strömungsmechanik-

Technik basiert. Diese kann jedoch vor Ort eingesetzt werden. Der 

Referenzstandard wurde auch hier durch die invasive FFR-Messung 

vorgegeben. Die erhobene Sensitivität mit 87.5% (KI: 78.2-93.8) ähnelt die der 

DISCOVER-FLOW und NXT-Studie, allerdings ist die Spezifität mit 65.1% (KI: 

55.4-74.0) deutlich reduziert analog zu der vorliegenden Analyse.35  

Zusätzlich gibt es neuere Studien17,36, die auch wie die hier verwendete Software 

auf maschinellem Lernen beruhen und vor Ort mit einer gängigen 

Computerhardware funktioniert. In einer Mulitcenter-Studie aus dem Jahr 2018 

(n=351) zeigt sich, dass die auf maschinellem Lernen beruhende CT-FFR, die 

Leistung der CTA durch die korrekte Reklassifizierung hämodynamisch nicht 

signifikanter Stenosen verbessert und ebenso gut abschneidet wie die auf der 

numerischen Strömungsmechanik-Technik basierenden CT-FFR. Die 

Ergebnisse der beiden CT-FFR-Techniken weisen eine AUC von 0,84 auf. Die 

Messungen wurden in 525 Gefäßen durchgeführt und gegenüber der invasiven 

FFR validiert. Dabei wurde ein Grenzwert von ≤0,80 für hämodynamisch 

relevante Stenosen angewendet.17 Die vorliegende Analyse erlaubt ebenfalls die 

Berechnung einer AUC von 0,84, welche sich auf die Zusammenfassung aller 

CT-FFR-Messergebnisse zu einem Gesamturteil auf Gefäßebene (n=266) stützt. 

Auf Patientenebene (n=102) zeigt sich eine AUC von 0,73. 

Zusammenfassend zeigt sich, dass die diagnostische Genauigkeit der CT-FFR 

in verschiedenen Studien im Vergleich zum Goldstandard variiert.  
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Es besteht jedoch der Konsens, dass die CT-FFR zusätzlich zur konventionell 

beurteilten CCTA einen klinischen Zugewinn durch Erhöhung der Spezifität und 

des positiven prädiktiven Werts hat. Die CCTA ermöglicht zwar den effektiven 

Ausschluss einer KHK in Bevölkerungsgruppen mit einer geringeren Prävalenz, 

doch erlaubt die Technik keine genaue Interpretation der hämodynamischen 

Relevanz der Stenosen.13,14,17,37 Die Anwendung der CT-FFR in Verbindung mit 

der CCTA kann somit unnötige invasive Verfahren bei hoher Patientensicherheit 

vermeiden.17 Die multizentrische, randomisierte, kontrollierte TARGET-Studie 

aus dem Jahr 2023 und die FORECAST-Studie aus dem Jahr 2021 bestätigten 

dieses Ergebnis. Allerdings führte die Anwendung der CT-FFR nur zu einer 

Reduktion der invasiven Koronarangiographien, nicht aber zu einer Reduktion 

der koronaren Revaskularisationen.26,27 

Darüber hinaus bietet die CT-FFR den Vorteil die FFR-Messung über den 

gesamten Gefäßbaum zu erheben. Im Gegensatz dazu sind Informationen über 

die invasiv gemessene FFR nur in Gefäßen verfügbar, die mit dem Druckdraht 

untersucht wurden, was in der Regel, während der invasiven 

Koronarangiographie nach dem Ermessen der Interventionalisten entschieden 

wird.38  

 

4.2 Grenzwert CT-FFR 

 

Um den verwendeten Grenzwert der CT-FFR zu überprüfen, wurde zusätzlich 

der Youden-Index (Tabelle 6) berechnet. Der optimale Wert in der vorliegenden 

Analyse liegt bei einem Grenzwert von 0,79. Zudem zeigt sich ein deutlicher 

Sprung in der Spezifität beim Übergang des Grenzwerts von 0,81 auf 0,8. 

Allerdings verbleibt bei der exakten Bestimmung des Grenzwerts eine 

statistische Unsicherheit durch den geringen Stichprobenumfang (n=102). 

In der Literatur zeigt sich, dass ein poststenotischer CT-FFR Wert kleiner oder 

gleich 0,8 auf eine mögliche hämodynamisch relevante Koronarstenose 

hinweist.13,14,20,39 Dagegen haben symptomatische Patienten mit einer 
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moderaten koronaren Herzkrankheit (KHK), die durch eine CT-Angiographie und 

einen CT-FFR-Wert von mehr als 0,8 nachgewiesen wurde, eine günstige 

Prognose, wenn auf eine invasive Angiographie zunächst verzichtet wird.40–42 

Eine dichotome Verwendung (Ischämie vs. keine Ischämie) des FFR-CT 

Grenzwerts wurde zudem in weiteren Studien hinterfragt, da aus der Literatur 

bekannt ist, dass Patienten den größten Nutzen einer Revaskularisation bei 

hohem Druckverlust haben.33,43 Deshalb wird auch empfohlen Werte >0,80 als 

normal und Werte ≤0,75 als pathologisch anzusehen. Es gibt mehrere Faktoren, 

die für die Verwendung dieses Graubereichs sprechen. In erster Linie ist es 

relevant, dass die FFR-CT Werte etwas niedriger als die gemessene invasiven 

FFR-Werte ausfallen (Abweichung zwischen 0,03 und 0,05).14,39 Zudem besteht 

bei Patienten mit FFR-CT Werten kleiner oder gleich 0,8 eine abgestufte 

Korrelation zwischen FFR-CT und invasiv gemessener FFR. Dabei besteht die 

höchste CT-FFR Unsicherheit im Bereich zwischen 0,76 und 0,8 und die höchste 

Übereinstimmung bei Werten kleiner oder gleich 0,75.40  

In der vorliegenden Analyse wurde der Grenzwert angelehnt an die Literatur und 

die invasive FFR-Messung auf ≤ 0.8 festgelegt.  

 

4.3 Diagnostische Leistung CT-FFR im Vergleich zur CT-MPI 

 

Zusätzlich zur bereits diskutierten CT-FFR ermöglicht auch die CT-MPI eine 

ergänzende Funktionsdiagnostik zur anatomischen Bildgebung. Es konnte 

bereits in mehreren Studien gezeigt werden, dass beide Methoden die Spezifität 

im Vergleich zur CTA als Basisdiagnostik des chronischen Koronarsyndroms 

erhöhen.17,44,45  

Dies konnte auch in der multizentrischen SPECIFIC-Studie gezeigt werden, die 

die Grundlage für diese Arbeit bildete. Die wichtigsten Ergebnisse waren, dass 

die koronare CTA in Kombination mit der dynamischen CT-MPI hämodynamisch 

signifikante KHK im Vergleich zu invasiven FFR identifizierte. Darüber hinaus 

erhöhte sich die Gesamtgenauigkeit im Vergleich zur CCTA allein, insbesondere 
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bei Gefäßen mit moderatem angiographischem Stenosegrad. Ferner sind in 

dieser Studie absolute und relative MBF-Werte gleich gut geeignet Gebiete mit 

funktionell signifikanter KHK zu unterscheiden, ohne dass einer der beiden Werte 

einen diagnostischen Vorteil bietet.3 

Ein weiterer Vorteil der CT-MPI ist, dass durch die direkte Messung des 

myokardialen Blutflusses nicht nur Stenose-spezifische Ischämien, sondern auch 

mikrozirkulatorische Störungen erkannt werden können.46 Durch die Integration 

der CT-MPI wird der diagnostische Prozess jedoch komplexer und 

zeitaufwändiger, was zu einer höheren Strahlenexposition führt.44  

Es ist wichtig, in der Literatur zwischen CT-MPI-Studien zu unterscheiden, die 

auf dynamischen oder statischen Verfahren beruhen, da die Strahlenexposition 

zwischen den beiden Verfahren variiert, wobei die dynamische CT-MPI eine 

höhere Strahlenexposition aufweist als die statische CT-MPI. Zudem beruht die 

dynamische CT-MPI auf anspruchsvolleren Bildakquisitionsprotokollen und 

komplexeren Analysetechniken.19,47 

Die vorliegenden Messungen an 102 Patienten zeigten unter Verwendung der 

dynamischen myokardialen Perfusionsanalyse im Vergleich zu invasiven FFR 

auf Patientenebene eine Sensitivität von 89.6% (KI: 77.3-96.5), eine Spezifität 

von 68.5% (KI: 54.4-80.5) und eine AUC von 0.82. Als Parameter der Analyse 

gilt analog zur SPECIFIC-Studie der relative myokardiale Blutfluss. 

Die Studie aus dem Jahr 2017 von Rossi et al. verwendete wie in der 

vorliegenden Analyse die dynamische CT-MPI und die invasive FFR-Messung 

als Referenzstandard. Es zeigte sich bezogen auf den relativen MBF bei n=286 

Gefäßterritorien eine AUC von 0.90 (KI: 0.85–0.95), eine Sensitivität von 87.5% 

(78.7–93.0) und eine Spezifität von 83.6% (KI 78.1–88).48 Im Vergleich dazu zeigt 

die hier vorliegende Analyse auf aggregierter Gefäßebene mit n=266 eine 

niedrigere AUC von 0,86 und eine niedrigere Sensitivität von 75,8% (KI: 63,3-

85,8). Jedoch ist die Spezifität mit 87.7% (KI: 82.4-91.9) höher. 

Im statistischen Vergleich der CT-FFR und der CT-MPI zeigt die vorliegende 

Analyse keinen signifikanten Unterschied sowohl auf Patienten- als auch auf 
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Gefäßebene. Die rein deskriptive Interpretation zeigt jedoch einen Vorteil der 

dynamischen CT-MPI gegenüber der CT-FFR. 

Die Studie von Coenen et al. (2017) zeigt, dass sowohl CT-MPI als auch CT-FFR 

funktionell relevante KHKs mit vergleichbarer Genauigkeit identifizieren. Die 

Studie wurde ebenfalls mit einer dynamischen CT-MPI durchgeführt und durch 

den Goldstandard der invasiven Messung validiert.  Mit einer Sensitivität von 73% 

(KI: 61-86) und einer Spezifität von 68% (KI: 56-80) liegen die Ergebnisse etwas 

niedriger als in der vorliegenden Analyse (Sensitivität auf Patientenebene 89,6%, 

KI: 77,3-96,5. Spezifität 68,5%, KI: 54,4-80,5.). Die CT-FFR ist mit einer 

Sensitivität von 82% (KI: 72-92) und einer Spezifität von 60% (KI: 48-72) nahezu 

identisch zur vorliegenden Analyse. Auch hier zeigt sich die leichte Überlegenheit 

der CT-MPI gegenüber der CT-FFR.49 

Ein weiterer wichtiger Aspekt ist, dass die Verfahren nicht nur als konkurrierende, 

sondern als sich ergänzende Methoden betrachtet werden können. Diese Frage 

war bereits Gegenstand in einer Reihe von Studien.37,49,50 In der erweiterten Post-

Hoc Analyse der SPECIFIC Studie, worin die Daten dieser Arbeit aufgenommen 

wurden, wurde durch die Kombination beider Methoden die höchste Genauigkeit 

auf Patientenebene mit 88% erreicht.37 Um die Spezifität insbesondere für 

verkalkte Plaquestenosen zu gewährleisten, wurden in dieser Studie 

Koronarläsionen mit einer CT-FFR ≤0,8 in der CCTA erneut auf Verkalkungen 

untersucht. Bei überwiegend verkalkten Stenosen wurden die CT-MPI-

Ergebnisse als Ersatz für die CT-FFR für das betreffende Gefäßgebiet 

herangezogen. Bei überwiegend nicht kalzifizierten Plaques und kalzifizierten 

Stenosen mit einer CT-FFR >0,8 hatte die CT-FFR Vorrang vor der CT-MPI.37 

In der oben erwähnten Studie von Coenen et al. wurde der gleiche Ansatz 

verfolgt. Dort wurde ebenfalls gezeigt, dass die CT-FFR und die dynamische CT-

MPI sich ergänzende Informationen liefern und dass die integrierte Interpretation 

die diagnostische Leistung signifikant verbessert. Da die CT-FFR keine 

zusätzlichen Tests erfordert und eine routinemäßige Anwendung beider 

Techniken in der klinischen Praxis unwahrscheinlich ist, wurde in dieser Studie 

ein diagnostisches Vorgehen simuliert, bei dem zunächst die CT-FFR und erst 
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bei einem intermediären CT-FFR-Ergebnis die CT-MPI durchgeführt wird. Der 

selektive Einsatz der CT-MPI verbesserte die hämodynamische Klassifikation bei 

intermediären CT-FFR-Ergebnissen (0,74 bis 0,85).49 

Ein weiteres diagnostisches Vorgehen wurde in einer ähnlichen Studie simuliert. 

Eine nicht-obstruktive KHK in der CCTA wurde unabhängig von den Ergebnissen 

des Funktionstests als negativ eingestuft. Eine obstruktive KHK in der CCTA mit 

einer FFR-CT >0,8 wurde unabhängig von den Ergebnissen der CT-MPI als 

negativ eingestuft; eine obstruktive KHK mit einer FFR-CT <0,7 wurde 

unabhängig von den Ergebnissen der CT-MPI als positiv eingestuft; und eine 

obstruktive KHK mit einer FFR-CT zwischen 0,7 und 0,8 wurde nur im Falle einer 

pathologischen CT-MPI als positiv eingestuft. Auch in diesem Fall konnte durch 

die Kombination beider Verfahren eine zusätzliche diagnostische Genauigkeit 

erzielt werden.50  

Zusammenfassend zeigt sich somit, dass die diagnostische Genauigkeit der CT-

MPI, wie auch der CT-FFR, in verschiedenen Studien im Vergleich zum 

Goldstandard variiert. Beide Methoden erhöhen jedoch die Spezifität im 

Vergleich zur CCTA allein, sowohl allein als auch in Kombination. Weiterhin ist 

zu beachten, dass sich in der Literatur zur CT-MPI nur vermehrt Studien mit 

kleinen Fallzahlen finden und unterschiedliche Techniken zur myokardialen 

Perfusionsbildgebung verwendet werden. Für eine genauere Evaluation sind 

weitere randomisierte multizentrische Studien mit einem standardisierten 

Vorgehen und validiertem Grenzwert oder sogar klinische Endpunktstudien nötig.  

 

4.4 Limitationen  

 

Die vorliegende Arbeit ist mit einigen Einschränkungen behaftet, weshalb eine 

Interpretation der Ergebnisse im Kontext dieser Arbeit unerlässlich ist. 

In die Analyse wurden ausschließlich Patienten mit klinischem Verdacht auf oder 

mit bekannter koronarer Herzkrankheit und Indikation zur invasiven Angiographie 

eingeschlossen. Als Ausschlusskriterien galten eine hämodynamisch instabile 
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kardiale Situation, ein Zustand nach Myokardinfarkt oder aortokoronarer Bypass-

Operation sowie das Vorhandensein von Schrittmachern. Dies kann zu einer 

Verzerrung der Stichprobe führen, weshalb die Ergebnisse nur bei Patienten mit 

gleicher Prävalenz einer funktionell signifikanten KHK angewendet werden 

sollten. 

Ferner waren die CT-Angiographiebilder teilweise nicht von ausreichender 

Qualität, dadurch konnte der CT-FFR Wert durch die Software nicht berechnet 

werden.  Frühere Studien haben den Zusammenhang zwischen Bildqualität und 

CT-FFR-Diagnoseleistung schon untersucht und zeigten, dass sich 

Stufenartefakte negativ auf die CT-FFR-Leistung auswirken.35,51 

Der CT-FFR-Wert des am stärksten betroffenen Koronarastes wurde für den 

Vergleich mit der invasiven FFR und CT-MPI pro Gebiet verwendet. Die 

Testergebnisse beider FFR-Bestimmungen wurden binär (Ischämie vs. keine 

Ischämie) angegeben. Folgend wurde eine exakte Korrelation der einzelnen 

Werte nicht durchgeführt, da eine Übereinstimmung der Messorte der invasiven 

FFR und der CT-FFR nicht erhoben werden konnte. Dies ist zu beachten, da 

sowohl bei der invasiven FFR als auch bei der CT-FFR die distalen Werte in 

einem bestimmten Gefäß den kumulativen Druckabfall und die Auswirkungen der 

gesamten Erkrankung proximal zum Messort widerspiegeln. Ferner zeigt die 

Studie von Gassenmaier et al., dass selbst bei hochtrainierten Sportlern mit 

fehlender Koronararteriensklerose pathologische CT-FFR Werte ≤ 0,8 in distalen 

Koronararteriensegmenten bei mehr als einem Drittel der Fälle auftreten. Dies 

führt zu einer Einschränkung der Validität der hämodynamischen Bewertung in 

diesen Bereichen, da der Effekt lediglich bis zu einem gewissen Grad durch 

kleine Gefäßdurchmesser erklärbar ist.52 

In dieser Arbeit wird davon ausgegangen, dass der relative MBF ein robusterer 

Parameter für die Interpretation der dynamischen CT-MPI in der klinischen Praxis 

ist als der absolute MBF. Der relative MBF wird dabei auf Grundlage des 

absoluten MBF berechnet.3 Diese Werte sollten jedoch weiter kritisch betrachtet 

werden, da sie zum Teil mit Unterschieden bei den Patientenmerkmalen, 

technischen Faktoren im Zusammenhang mit der Bildqualität, der Modellierung 
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der Kontrastmittelkinetik, der zeitlichen Auflösung der Aufnahme und der 

Flussrate der Kontrastmittelinjektion zusammenhängen könnten. Bisher ist noch 

kein definitiver Cut-off-Wert der Stress-MBF für die Erkennung einer signifikanten 

KHK festgelegt. Aus diesem Grund sind große Datenbanken mit normalen 

Perfusionswerten, die verschiedene Scan-Protokolle umfassen, äußerst 

wünschenswert. 

Sowohl die CT-FFR- als auch die CT-MPI-Programme erfassen ihre Daten nicht 

vollständig autonom; vielmehr erfolgt eine Anpassung durch geschultes 

Personal. Dies stellt eine potenzielle Fehlerquelle dar. Es ist somit von größter 

Bedeutung, dass die Anwendung und Interpretation der CT-FFR- und CT-MPI-

Verfahren durch Fachkräfte mit umfassender klinischer Ausbildung und 

praktischer Erfahrung in der Handhabung dieser Technologien durchgeführt wird. 

Vor diesem Hintergrund sind zusätzliche Studien erforderlich, um zu 

untersuchen, ob unterschiedliche Anwender aus den Programmen vergleichbare 

Ergebnisse erzielen und einen einheitlichen Konsens in der Bewertung erreichen. 

 

4.5 Ausblick  

 

Die Ergebnisse der CT-FFR und CT-MPI sollten immer im klinischen Kontext 

betrachtet werden, wobei die Symptomatik des Patienten und bestehende 

Begleiterkrankungen berücksichtigt werden müssen. Zur Verbesserung der 

diagnostischen Genauigkeit wird empfohlen, funktionelle Verfahren wie CT-FFR 

und CT-MPI in der Diagnostik zu kombinieren. 

Es ist entscheidend zu verstehen, dass die CT-FFR eine mathematisch 

abgeleitete Analyse ist, die auf Modellen zur Schätzung von Fluss und Druck 

basiert, anstatt direkte Messungen vorzunehmen. Daher sollten die CT-FFR-

Ergebnisse nicht als direkte Beweise für Ischämie gewertet werden, sondern 

vielmehr als Indikatoren für eine niedrige, grenzwertige oder hohe 

Wahrscheinlichkeit einer hämodynamischen Signifikanz. Diese differenzierte 
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Interpretation unterstützt die klinische Entscheidungsfindung und optimiert die 

Patientenversorgung. Entsprechendes gilt für die CT-MPI. 

Beide Methoden stellen zusammenfassend in Kombination mit der CCTA eine 

vielversprechende Methode zur Erfassung und Bewertung einer KHK bei V.a. ein 

chronisches Koronarsyndrom dar, da sie in einem singulären, einzeitigen, nicht 

invasiven Verfahren Anatomie- und Funktionsdiagnostik vereint. Wie zuvor 

dargestellt zeigen mehrere Studien, dass die FFR-CT und die CT-MPI im 

Vergleich zur CCTA eine bessere diagnostische Genauigkeit besitzt und somit 

die CCTA sinnvoll ergänzen. Durch die erhöhte Spezifität beider Verfahren 

können somit grundsätzlich möglicherweise überflüssige nachfolgende invasive 

Untersuchungen vermieden werden. Damit könnten die erprobten 

Funktionsdiagnostiken, die in Ergänzung zur CCTA selektiv unklare mittelgradige 

Stenosen evaluieren können, der zukünftige Gatekeeper der invasiven 

Koronardiagnostik werden, auch wenn eine anatomische Stenosierung 

nachgewiesen wird. Jedoch ist die Anzahl an Studien, die mit dem klinisch 

validierten Referenzstandard, nämlich der invasiven FFR-Messung vergleichen 

und die in ihnen eingeschlossene Patientenzahl, noch gering.  

Im Hinblick auf die klinischen Konsequenzen sind weitere größere 

multizentrische und randomisierte Vergleichsstudien an einem unselektionierten 

Patientenkollektiv oder und sogar klinische Endpunktstudien zu fordern. Parallel 

muss zur systematischen klinischen Etablierung der FFR-CT und der CT-MPI der 

zeitliche Aufwand, die benötigte Rechenleistung und die verwendete 

Strahlendosis verringert werden, um die Methode in der klinischen Routine 

machbar einsetzbar und bezahlbar zu machen. Somit sollten die Verfahren 

technisch weiterentwickelt und ein diagnostischer Standard hinsichtlich des 

Ablaufs und der Grenzwerte etabliert werden. 

Die potenzielle Rolle für Patienten mit akutem Brustschmerz lässt sich noch 

weniger gut einschätzen, hier sind weitere Studien zu erwarten. 

 



74 
 

5 Zusammenfassung  

 

Die koronare Herzerkrankung zählt zu den weltweit häufigsten Todesursachen, 

doch eine frühzeitige Diagnostik und Therapie kann Prognose und Symptome 

deutlich verbessern. Neue Methoden wie die CCTA mit CT-FFR-Bestimmung 

und die CT-MPI ermöglichen eine nichtinvasive anatomische und funktionelle 

Bewertung von Koronarstenosen. Da der Nachweis hämodynamisch relevanter 

Stenosen essenziell für die Planung revaskularisierender Maßnahmen ist, stehen 

verschiedene nichtinvasive Tests mit unterschiedlicher Genauigkeit zur 

Verfügung. In den letzten Jahren hat die invasive FFR-Messung die 

Diameterstenose als Referenzstandard abgelöst, weshalb die Suche nach einer 

zuverlässigen nichtinvasiven Alternative Gegenstand aktueller Forschung ist. 

Diese Dissertation analysiert post-hoc Daten der prospektiven, multizentrischen 

SPECIFIC-Studie, die die diagnostische Genauigkeit der dynamischen CT-MPI 

im Vergleich zur invasiven fraktionellen Flussreserve evaluierte. Für die jetzige 

Analyse wurden CT-FFR-Werte mithilfe des syngo.via Frontier CT cFFR-

Programms auf Grundlage der CCTA berechnet, mit dem Goldstandard der 

invasiven FFR-Messungen validiert und den CT-MPI Werten gegenübergestellt. 

Von 132 Patienten blieben nach Ausschluss von 30 Patienten wegen 

Bildqualitätsproblemen oder unvollständiger Messungen 102 Patienten. 

Die diagnostische Genauigkeit der CT-FFR auf Patientenebene zum Nachweis 

einer Ischämie, definiert als invasive FFR ≤ 0,8, ergab eine Sensitivität von 81,3% 

und eine Spezifität von 59,3%. Im Vergleich dazu zeigte die CT-MPI mit 89,6% 

eine höhere Sensitivität und mit 68,5% eine höhere Spezifität. Die explorative 

Datenanalyse zeigte, dass die AUC-Werte des CT-FFR-Verfahrens im Vergleich 

zum MPI-Verfahren insgesamt niedriger sind, sowohl auf Patienten- als auch auf 

Gefäßebene. Der Unterschied ist in den RCA-Messpunkten und bei der 

Gesamtheit aller Messpunkte geringer, während er bei den Messpunkten der 

LAD- und CX-Gefäßbereiche größer ist. Beide Verfahren zeigen die niedrigsten 

AUC-Werte im LAD-Gefäßgebiet. Der statistische Vergleich der AUC-

Schätzungen mittels des Verfahrens von DeLong et al. ergab in keinem der 
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betrachteten Fälle signifikante Unterschiede. Insbesondere in den 

Einzelanalysen der Gefäßbereiche RCA, LAD und CX ist die geringe Fallzahl 

einen limitierenden Faktor. Somit deutet sich nur rein deskriptiv ein potenzieller 

Vorteil der CT-MPI gegenüber der CT-FFR an. 

Die diagnostische Genauigkeit der CT-FFR im Vergleich zum invasiven 

Goldstandard variiert in der Literatur, doch ihre Kombination mit der CCTA erhöht 

Spezifität und positiven prädiktiven Wert. Während die CCTA allein koronare 

Herzerkrankungen ausschließen kann, ermöglicht die CT-FFR eine präzisere 

funktionelle Bewertung von Stenosen und kann unnötige invasive Eingriffe 

vermeiden. Ein weiterer Vorteil ist die umfassende Erhebung von FFR-Werten im 

gesamten Gefäßbaum, im Gegensatz zur punktuellen invasiven FFR-Messung. 

Auch die CT-MPI verbessert die diagnostische Genauigkeit gegenüber der 

alleinigen CCTA und ermöglicht zusätzlich die Erkennung mikrozirkulatorischer 

Störungen. Besonders bei moderaten Stenosen steigert die Kombination von CT-

FFR und CT-MPI die Spezifität und Identifikation hämodynamisch signifikanter 

koronarer Herzerkrankungen. Die Sensitivität und Spezifität von CT-MPI und CT-

FFR variieren je nach Studienmethodik und Fallzahl, wobei einige Arbeiten eine 

ähnliche diagnostische Leistung beider Verfahren zeigen. Ein kombinierter 

Einsatz könnte die diagnostische Genauigkeit weiter steigern, wie in der 

Erweiterung der SPECIFIC-Studie und anderen Arbeiten vorgeschlagen.  

Es ist zu berücksichtigen, dass die Ergebnisse der CT-FFR und CT-MPI stets im 

klinischen Kontext interpretiert werden sollten, unter Einbeziehung der 

Symptomatik und möglicher Begleiterkrankungen. Da die CT-FFR auf 

mathematischen Modellen zur Schätzung von Fluss und Druck basiert, dient sie 

als Indikator für die Wahrscheinlichkeit einer hämodynamischen Signifikanz, 

jedoch nicht als direkter Nachweis einer Ischämie. Auch die CT-MPI ist als 

ergänzendes funktionelles Verfahren zu betrachten. Zur weiteren Validierung 

sind größere multizentrische, randomisierte Studien mit unselektierten 

Patientenkollektiven und klinischen Endpunkten erforderlich. Zudem müssen 

zeitlicher Aufwand, Rechenleistung und Strahlendosis reduziert sowie ein 

diagnostischer Standard mit klaren Abläufen und Grenzwerten etabliert werden, 

um eine breitere klinische Anwendung zu ermöglichen. 
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