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Przep³yw krwi (F) zale¿y od gradientu ciœnieñ, czyli
ró¿nicy pomiêdzy ciœnieniem têtniczym (PA) i ¿ylnym (PV)
oraz od oporu naczyniowego (R) [wzór 1.]

(PA – PV)          F = –––––––––    [wzór 1.]
R

Opór naczyniowy (R) zale¿y od lepkoœci krwi (η), d³u-
goœci naczynia (L) i czwartej potêgi promienia naczynia (r4)
[wzór 2.]

η · L         
R ∝ ––––––   [wzór 2.]

r4

Je¿eli do wzoru na przep³yw [wzór 1.] zostanie pod-
stawiony wzór na opór [wzór 2.], to otrzymamy zale¿noœæ
opisan¹ w 1840 roku przez francuskiego fizjologa Jeana
Loisa Poiseuille’a (równanie Poiseuille’a):

ΔP · r4

F ∝ –––––––   [wzór 3.]
η · L

Zale¿noœci tej nie mo¿na odnieœæ do przep³ywu krwi,
gdy¿ lepkoœæ krwi zmienia siê wraz z prêdkoœci¹ przep³y-
wu. Wzór ten charakteryzuje jednak relacjê pomiêdzy
œrednic¹ têtnic a oporem. Niewielkie zmniejszenie prze-
kroju naczyñ, na przyk³ad w wyniku skurczu têtniczek

oporowych lub obrzêku komórek œródb³onka w naczy-
niach kapilarnych, powoduje znaczny wzrost oporu
w mikrokr¹¿eniu. Inn¹ wynikaj¹c¹ z tego wzoru zale¿no-
œci¹ jest to, ¿e opór roœnie wraz z lepkoœci¹ krwi.

Ca³kowity opór (Rt) w rozga³êziaj¹cym siê stopniowo
uk³adzie naczyñ (du¿e naczynia têtnicze, arteriole, kapi-
lary, drobne naczynia ¿ylne, ¿y³y) jest sum¹ oporów
wzglêdnych w poszczególnych odcinkach naczyniowych,
co mo¿na wyraziæ wzorem:

Rt = 1 (têtnice) + 70 (arteriole) + 20 (kapilary) 
+ 8 (drobne naczynia ¿ylne) + 1 (¿y³y)

Je¿eli zmiana mia¿d¿ycowa w têtnicy nasierdziowej
zwiêkszy opór przep³ywu piêciokrotnie, to ca³kowity opór
(Rt) wzroœnie jedynie o 5% (opór w têtnicach stanowi 1%
oporu ca³kowitego). Przy takim samym wzroœcie oporu
w arteriolach, opór ca³kowity zwiêkszy siê o 350%. Zgod-
nie ze wzorem Poisseuille’a blaszka mia¿d¿ycowa, powo-
duj¹ca zmniejszenie promienia têtnicy wieñcowej o 50%,
zwiêkszy opór przep³ywu 16-krotnie, ale poniewa¿ udzia³
têtnic w oporze ca³kowitym stanowi 1%, wzrost oporu
w ca³ym uk³adzie wyniesie tylko 16% [1]. Dlatego te¿ na-
wet 70% zwê¿enie pozostaj¹ce po reperfuzji farmakolo-
gicznej nie stanowi istotnej hemodynamicznie przeszkody
dla przep³ywu krwi i powrotu funkcji lewej komory [2].
Równie¿ zmiana 50% lub nieco wiêksza mo¿e byæ klinicz-
ne bezobjawowa [3]. W dwóch badaniach z randomiza-
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cj¹ nie wykazano, aby u chorych z przep³ywem TIMI 2
(thrombolysis in myocardial infarction) przezskórna inter-
wencja wieñcowa, a tym bardziej implantacja stentu, po-
prawia³y przep³yw miêœniowy lub rokowanie [4-6]. 

Termin mikrokr¹¿enie oznacza nie tylko przep³yw
w naczyniach o œrednicy poni¿ej 200 mikronów, lecz tak-
¿e wymianê produktów od¿ywczych oraz produktów prze-
miany materii na poziome komórkowym [7]. W trakcie
przed³u¿aj¹cego siê niedokrwienia dochodzi do zmian
strukturalnych w mikrokr¹¿eniu. Pojawia siê obrzêk mio-
cytów i œródb³onka oraz naciek leukocytarny, co w wyni-
ku zmniejszenia œrednicy przekroju ma³ych naczyñ pro-
wadzi do zwiêkszenia oporu w momencie reperfuzji. 

Mikrokr¹¿enie mo¿na porównaæ do zat³oczonego
miasta, z w¹skimi, jednokierunkowymi uliczkami. Je¿eli
zostanie zamkniêta droga dojazdowa, ruch komunika-
cyjny mo¿e siê odbywaæ jedynie przez wyznaczone objaz-
dy (kr¹¿enie oboczne), ale i tak znaczna czêœæ miasta zo-
staje pozbawiona wystarczaj¹cego zaopatrzenia. Je¿eli
sytuacja taka przed³u¿a siê, popada ono w ruinê.
Po przywróceniu ruchu na drodze g³ównej (interwencja
wieñcowa) najliczniejsz¹ grupê oczekuj¹c¹ na wjazd sta-
nowi¹ du¿e samochody dostawcze (erytrocyty liczone
w milionach na ml krwi). Pozostali uczestnicy ruchu to
pojazdy jednoœladowe (p³ytki krwi – najmniejsze elemen-
ty morfotyczne krwi, pozbawione dodatkowo j¹dra ko-
mórkowego, liczone w setkach tysiêcy na ml krwi) oraz
nieliczne samochody specjalnego przeznaczenia i auto-
busy (krwinki bia³e liczone w tysi¹cach na ml krwi). W sy-
tuacji kiedy czêœæ uliczek zostanie wy³¹czona z ruchu
(zmiany strukturalne w mikrokr¹¿eniu), dzia³ania zmierza-
j¹ce do poszerzania drogi dojazdowej nie poprawi¹ wa-
runków przejazdu przez miasto (no-reperfusion). Zaczyna
siê jednak powolny proces naprawy szkód i odbudowy
infrastruktury. Stopieñ powrotu funkcji miasta uzale¿nio-
ny jest od stopnia dokonanych zniszczeñ.

Do kardiologii termin no-reflow wprowadzi³ Klonel
i wsp. [8] w 1974 roku Pomimo ¿e pierwotnie odnosi³
siê on do braku reperfuzji tkankowej po uciœniêciu,
a nastêpnie otwarciu têtnicy w doœwiadczeniach
na zwierzêtach, to dalsza obserwacja tego zjawiska
w aspekcie zabiegów interwencyjnych przynios³a rozró¿-
nienie pomiêdzy no-reflow oraz no-reperfusion. Pozna-
nie wieloczynnikowej przyczyny braku przep³ywu tkanko-
wego z powodu niejednokrotnie nak³adaj¹cych siê
na siebie, niezale¿nych zjawisk no-reflow i no-reperfu-
sion jest wa¿ne dla okreœlenia metod, które mog¹ im za-
pobiegaæ oraz mo¿e byæ pomocne w ustaleniu strategii
postêpowania w przypadku ich wyst¹pienia. 

Przez no-reflow nale¿y rozumieæ pogorszenie prze-
p³ywu po interwencji wieñcowej (wyjœciowo przep³yw

prawid³owy), natomiast no-reperfusion oznacza brak
powrotu przep³ywu tkankowego pomimo otwarcia,
przez pewien czas zamkniêtej przez zakrzep, têtnicy do-
zawa³owej. W piœmiennictwie dotycz¹cym tego tematu
pojêcia no-reflow oraz no-reperfusion u¿ywane s¹ czê-
sto zamiennie. Krótkotrwa³e zamkniêcie têtnicy wieñco-
wej w czasie inflacji balonu lub rozprê¿enia stentu nie
mo¿e byæ przyczyn¹ niedokrwiennych zmian struktural-
nych w mikrokr¹¿eniu, jak ma to miejsce w przypadku
no-reperfusion, natomiast uwolnienie w trakcie tych za-
biegów materia³u pochodz¹cego ze zmiany mia¿d¿yco-
wej mo¿e spowodowaæ mikroembolizacjê (no-reflow).
To wyraŸne rozró¿nienie stanowi o podziale zaburzeñ
perfuzji tkankowej na dwa odrêbne mechanizmy.

Znamienne jest, ¿e do zaburzeñ w mikrokr¹¿eniu mo-
¿e dochodziæ bez udzia³u p³ytek krwi i leukocytów [9–12].
W badaniach na zwierzêtach upoœledzenie przep³ywu
w mikrokr¹¿eniu obserwuje siê, je¿eli jest ono reperfun-
dowane buforem Krebs-Henseleit, który oprócz p³uka-
nych krwinek czerwonych nie zawiera innych elementów
morfotycznych krwi [10]. 

Mechanizmy, w których nie dochodzi do powrotu
przep³ywu miêœniowego, mo¿na okreœliæ jako pierwotny
(no-reperfusion) oraz wtórny do mechanicznej interwencji
wieñcowej (no-reflow).

Przyczyna pierwotna (zmiany strukturalne mikrokr¹-
¿enia) jest konsekwencj¹ niedokrwienia prowadz¹cego
do zmniejszenia œrednicy przekroju naczyñ (obrzêk mio-
cytów, komórek œródb³onka, naciek leukocytarny) [8, 13].
Elektrokardiograficznie objawia siê on brakiem deniwela-
cji odcinka ST, a angiograficznie brakiem cech przep³ywu
miêœniowego (np. TMPG 0-2 TIMI Myocardial Perfusion
Grade). Ból wieñcowy utrzymuje siê pomimo skutecznego
poszerzenia zmiany odpowiedzialnej za zawa³ (TIMI 3).
Czynnikami ryzyka s¹: d³ugi czas niedokrwienia, wykszta³-
cone za³amki Q przed reperfuzj¹, wyjœciowy przep³yw
TIMI 0-1, brak dolegliwoœci prodromalnych i wykszta³co-
nego kr¹¿enia obocznego oraz zawa³ œciany przedniej
[14–17]. W przypadku no-reperfusion przyczyna braku
powrotu przep³ywu miêœniowego istnieje ju¿ przed reper-
fuzj¹, a zasadniczym powodem wzrostu oporu jest nie-
dokrwienne uszkodzenie struktury mikrokr¹¿enia. 

W badaniach na zwierzêtach nie wykazano, aby blo-
kery kana³ów wapniowych (werapamil, diltiazem) zmniej-
sza³y czêstoœæ no-reperfusion [18, 19], co sugeruje, ¿e
skurcz têtniczek oporowych nie jest dominuj¹cym czynni-
kiem w patomechanizmie tego zjawiska. Wprowadzenie
do praktyki klinicznej inhibitorów GP IIb/IIIa równie¿ nie
przynios³o rozwi¹zania problemu no-reperfusion. W ba-
daniu RAPPORT (The Reo-Pro and Primary PTCA Organi-
zation and Randomised Trial) czêstoœæ przep³ywu TIMI 3
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u chorych poddanych pierwotnej interwencji wieñcowej
wynios³a 85% i by³a taka sama, bez wzglêdu na to czy za-
stosowano abciksimab [20]. Oznacza to, ¿e zahamowa-
nie agregacji p³ytek nie ma istotnego wp³ywu na opór
w mikrokr¹¿eniu, a obserwowane korzyœci wynikaj¹ za-
pewne ze zmniejszenia czêstoœci powik³añ zakrzepowych
angioplastyki, zw³aszcza u chorych, u których implanto-
wane s¹ stenty wieñcowe [20, 21]. 

Wtórny do interwencji wieñcowej brak reperfuzji
tkankowej ilustruje sytuacja, w której po planowej angio-
plastyce lub implantacji stentu nastêpuje pogorszenie
przep³ywu lub zaleganie kontrastu w miêœniu sercowym
[22]. Zjawisko to obserwowane jest zw³aszcza podczas
interwencji w pomostach ¿ylnych [23–25]. 

U chorych z zawa³em serca udzia³ mechanizmu 
no-reflow mo¿na podejrzewaæ, je¿eli po interwencji wieñ-
cowej nastêpuje pogorszenie przep³ywu wyjœciowego,
dochodzi do wzrostu uniesienia odcinków ST i nasilenia
lub nawrotu bólu wieñcowego [25]. Wzrost oporu prze-
p³ywu spowodowany jest wówczas makro- i mikroembo-
lizacj¹ elementami pochodz¹cymi ze zmiany mia¿d¿yco-
wej. Uwa¿a siê, ¿e dodatkowym mechanizmem mo¿e byæ
degranulacja krwinek p³ytkowych z uwolnieniem z nich
substancji wazoaktywnych (serotoniny, tromboksanu A2),
powoduj¹cych skurcz naczyñ oporowych [26–29]. 

W badaniu stent-PAMI (Stent Primary Angioplasty in
Myocardial Infarction) chorych z zawa³em przydzielono lo-
sowo do leczenia za pomoc¹ pierwotnej angioplastyki
wieñcowej lub implantacji stentu. Poproceduralny prze-
p³yw TIMI 3 wyst¹pi³ rzadziej (88,6% vs 92,3%), natomiast
TIMI 2 czêœciej (7,2% vs 10,9%) w grupie poddanej im-
plantacji stentu, w porównaniu z chorymi leczonymi tylko
za pomoc¹ angioplastyki [30]. Wyt³umaczeniem tej obser-
wacji mo¿e byæ czêstsze wystêpowanie zjawiska no-reflow
po wszczepieniu stentu (mikroembolizacja obwodowa). 

Wtórny do interwencji wieñcowej wzrost oporu prze-
p³ywu u chorych z zawa³em serca „nak³ada” siê niekiedy
na pierwotne zmiany strukturalne w mikrokr¹¿eniu i do-
datkowo przyczynia siê do wyst¹pienia no-flow lub slow-
-flow, nawet je¿eli interwencja jest wykonana w pierw-
szych dwóch godzinach zawa³u [31]. Czynnikami ryzyka
no-reflow s¹: du¿y zakrzep, referencyjna szerokoœæ naczy-
nia powy¿ej 4 mm, charakter blaszki mia¿d¿ycowej (bo-
gatocholesterolowa) oraz bezpoœrednia, niepoprzedzona
predylatacj¹, implantacja stentu [32, 33].

Wtórne pogorszenie przep³ywu w stosunku do inter-
wencji wieñcowej jest potencjalnie odwracalne, o czym
œwiadczy obserwowana u niektórych chorych z no-reflow
poprawa przep³ywu po dowieñcowym podaniu adenozy-
ny, nikorandilu, werapamilu, nikardypiny, blokerów re-
ceptorów α-adrenergicznych (fentolaminy, urapidilu) lub
leków hamuj¹cych agregacjê p³ytek (GP IIb/IIIa) [34–41]. 

Metod¹ zapobiegania no-reflow mo¿e byæ stosowa-
nie systemów protekcji obwodowej, odessanie zakrzepu
lub ograniczenie w ostrej fazie zawa³u do minimum za-
kresu interwencji mechanicznej (minimalist immediate
mechanical intervention) [42–45]. 
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