ÜRƏYİN İŞEMİK XƏSTƏLİYİNIN ETIOLOGIYASI, PATOGENEZI, TƏSNİFATI.
Urəyin işemik xəstəliyinin patogenezinin əsasını ürək əzələsinin oksigenə olan tələbatı ilə onun oksigenlə təchizatı arasındakı tarazlığın pozulması təşkil edir. Bu tarazlıq 3 istiqamətdə pozula bilər:
1. ürək əzələsinin oksigenə oian tələbatı artır, oksigenlə təchizatı normal (dəyişməmiş) qalır. Bu variant koronar X-sindromu üçün xaraktcrikdir.
2. ürək əzələsinin oksigenə tələbatınm artması onun oksigenlə təchizatının azalması ilə müşayiət olunur. Bu variant gərginlik stenokardiyası üçün xarakterikdir .
3. ürək əzələsinin oksigenə tələbatı dəyişmir, onun oksigenlə təchizatı isə azalmış olur. Bu hal spontan stenokardiya üçün xarakterikdir .
Ürək əzələsinin oksigenə olan tələbatı 3 əsas amildən asılıdır:
1) ürək vurğularının sayından (ürək vurğulannm sayı artdıqca ürək əzələsinin oksigenə olan tələ- batı artır);
2) ürəyin yığılma qabiliyyətindən (ürəyin yığılma qabiliyyəti artdıqca ürək əzələsinin oksigenə olan tələbatı da artır);
3) sol mədəcik divannın gərginliyindən (gərginlik artdıqca ürək əzələsinin oksigenə olan tələbatı da artır). Bu da öz növbəsində sol mədəciyin həcmindən və sistolik arterial təzyiqin səviyyəsin- dən asılıdır.
Ürək əzələsinin oksigenlə təchizatı koronar qan dövranı vasitəsi ilə həyata keçirilir ki, bu da ko- ronar damarların vəziyyəti və kollaterallann inkişaf səviyyəsi ilə müəyyənləşdirilir. Koronar qan dövrantnm əsasınt koronar damarlann vəziyyəti təşkil edir. Ürəyin qidalanması 2 koronar (tac) damarlar vasitəsi ilə həyata keçirilir: sol və sağ.
Sol koronar damar iki böyük şaxəyə aynltr: ön mədəciklərarası və dolanan. Ön mədəciklərarası şa- xə sol mədəciyi, qismən sağ mədəciyi qanla təchiz edərək sağ koronar arteriya ilə anastomoz yaradır. Sol ön mədəciklərarası şaxədən aynlan damariar mədəciklərarası çəpərin 2/3 hissəsini qidalandtrır.
Sol koronar arteriyamn dolanan şaxəsi sol mədəciyin ön və arxa divannın bir hissəsini, sol qulaqcğı və sinus düyününü (40%-ə qədər) qanla təchiz edir.
Sağ koronar arteriya hər iki mədəciyin və mədəciklərarası çəpərin aşağı (arxa) hissələrinı, atn oventrikulyar düyün və His dəstəsini qanla qidalandınr.	
Ürəyin qidalanması 4 səbəbdən pozula bilər ki, bunlar da ürəyuı işemik xəstəliyinin əsas etıoloj amiiləri saytlır:
1. koronar arteriyaların aterosklerozu
2. koronar arteriyaların spazmı
3. koronar arteriyaiardaxili trombositar aqreqatlar
4. mikrovaskulyar disfunksiya
Koronar arteriyaların aterosklerozu
90-95% hallarda ÜİX-nin nıorfoloji əsasını koronar arte- riyanın aterosklerozu təşkil edir. Tac damar mənfəzini da- raldan aterosklerotik zədələn- mələr, əsasən epikardial koro- nar arteriyalann proksimal şö- bələrində lokalizə olunur.
İntramural tac damarlar, adə- tən makroskopik olaraq intakt qalır.
Aterosklerotik piləklərin formalaşmasında damar diva- nnın bütün elementləri iştirak edir. Piləklərin formalaşması çoxmərhələli prosesdir və bir neçə il davam edə bilər .
Başlanğıcda damar mənfəzi əhəmiyyətli dərəcədə də- yişmir. Lakin damar divannda lipidlərin toplanması hesabına endotelin tamlığı pozulur (çox hallarda arteriyalann bifurka- siya yerlərində) 
Son zamanlar damar tonu- sunun tənzimlənməsində “endotel amilinin” rolu çox vacib sayılır. Müəyyən edilmişdir ki, damar endoteli bir sıra bir ləşmələrin əmələ gəlmə yeridir, hansı ki, bunlar da damar tonusunu, trombositlərin fiınk- siyalannı və qanın laxtalanma prosesini tənzimləyir. Hazırda bu tinə görə 2 qrupa aynhrlar:
Fizioloji şəraitdə bu substansiyalar arasında optimal tarazlıq vardır ki, bu da orqanlann metabolik tələbatına və mərkəzi hemodinamikanın əsas parametrlərinə tam uyğundur.
Damar endotelinə müxtəlif amillərin təsirindən damar tonusunun “vazokonstriktor” tənzimləmə mexanizmi üstünlük təşkil edir və nəticəde “endotelin disfiınksiyası”  yaranır. Bu isə damar tonusunun artması, trombositlərin aqreqasiyasınm artması ve trombəmeiegəlme prosesinin sürətlənməsi ilə xarakterizə olunur.
işinin bərpasına və yeni prekapillyar anastomozlann-kollateralların yaranmasına səbəb olur. Sakitlik vəziyyətində bu kollaterallar miokardın müvafıq hissəsində minimal qan axmının saxlanmasını təmin edir. Lakin damar mənfəzinin 80% daralması kritik vəziyyət yaradır, hətta sakitlik vəziyyətində koronar qan axmının azalmasına səbəb olur.
Koronar arteriyaların spazmı
ÜİX olan şəxslərdə KA-nın spazmı həm iri, həm də intramural tac damarlarda baş verə bilər .
Bu vacib koronar çatışmazlığm mexanizmi koronar qan dövranının metobolik və neyrohumoral tənzimlənməsinin pozulması ilə bağlıdır. Məlumdur ki, fızioloji şəraitdə ürək əzələsinin istənilən güclənmiş metobolizmi və miokardın oksigenə tələbatınm artmasına cavab olaraq damar endoteli hüceyrəsindən güclü vazodilatasiya təsirinə və antiaqreqant xüsusiyyətinə malik endoteldən asılı boşalma faktorunun (NO) və prostasiklinin (PGİ2) xaric oimasına səbəb olur. Nəticədə, intramural ko- ronar arteriyalar (arteriollar) genişlənir və koronar qan dövranı yaxşılaşır, miokardın oksigenə tələbatınm artması şəraitində miokardın adekvat perfuziyası təmin olunur.
Qeyd etmək lazımdır ki, tac damarlann adenozin, bradikinin, R substansiyası, asetilxolin və digər düz vazodilatatoriar tərəfindən yaranan kompensator reaksiyası da endoteldən asılı reaksiyadır.
Beləliklə, ürək əzələsinin istənilən güclənmiş metabolizmində tac damarlann adekvat fiziolojı reaksiyasımn əsasmda ən əwəl damar endotelinin normal funksiyası durür. Buna görə də koronar
aterosklerozu, AT, şəkərli diabeti, hiperlipidemiyası, piylənməsi olan xəstələrdə qanunauyğun ola- raq endotelin zədələnməsi iki mənfi nəticə ilə müşahidə olunur:
ilk növbədə endotel hüceyrələrindən azot oksidinin və prostasiklinin ifrazının azalması ilə bağlı KA-nın endoteldən asılı relaksasiyasının zəifləməsi;
endotelial vazokonstriktor substansiyaların (toxuma angiotenzin II, endotelin, tromboksan A2, serotonin və s.) həddən artıq hasil olunması.
KA-nm zədələnmiş endoteli adi hemodinamik və humoral stimulla- ra qeyri-adekvat və təhrif olunmuş şəkildə reaksiya verir. KA-nın ste- nozlaşmış halında aterosklerotik pilək nahiyəsində nəzərə çarpacaq hemodinamik dəyişiklik bu vəziyyəti daha da dərinləşdirir (təzyiq və ste- noz arxası sahədə burulğanlı qan cərəyanı azalır, KA-nın stenozönü və stenozarxası sahələri arasmda təzyiq qradienti artır) .Nə- ticədə, toxuma AÇF-i (həmin endotel hüceyrələrindən ifraz olunan) ak- tivləşir və angiotenzin II-nın xaric olması kəskin artır. Eyni zamanda endotelial hüceyrələrdə qüvvətli vazokonstriktor endotelinin hasil ol- ması artır. Endotelin saya əzələlərin membranındakı spesifik reseptorlarla əlaqəyə girib hüceyrə daxili kalsiumun miqdanm yüksəldir, damar divannm tonusunun nəzərə çarpacaq dərəcədə və uzun müddətli artma- sını təmin edir.
ÜİX olan şəxslərdə PGİ2 və NO-nun endotelial hasilinin enməsi təkcə tac damarlann reaktiv va- zodilatasiyasma mənfı təsir göstərmir, həmçinin trombisitlərin aqreqasiyasını gücləndirir. Nəticədə araxiden turşusunun metabolizminin tromboksan yolu aktivləşir və normadan artıq tromboksan A2 yaranır. Tromboksan A2 təkcə güclü vazokonstriktor təsirə malik deyil, o, həm də trombositlərin son- rakı aqreqasiyasına və tromb əmələ gəlməsinə şərait yaradır.
ÜİX olan xəstələrdə aterosklerotik dəyişiklik olan KA-da yaranan vazokonstiktor reaksiyanın vacib səbəblərindən biri də koronar qan dövramnın sinir tənzıminin pozulması, o cümlədən SAS aktivliyinin artması və katexolaminlərin yüksək konsentrasiyasıdır. Burada ən çox əhəmiyyət kəsb edən amil aı-adrenergik reseptorlann vasitəsi ilə katexolaminlərin KA (əsasən epikardial arteriyala- ra) birbaşa damardaraldıcı təsir göstərməsidir. Parasimpatik sinir sisteminin aktivləşməsi nəticəsin- də M-xolinoreseptorlann stimuüaşması damargenəldici təsir göstərir. Ancaq nəzərə almaq Iazımdır ki, asetilxolinin effekti də KA-nm endoteli vasitəsi ilə baş verir.
Beləliklə, ÜİX olan xəstələrdə KA-da spazm və damar tonusunun yüksəlməsi koronar çatışmaz- lığın yaranmasında apancı mexanizmlərindən biridir.
Koronar arteriyalardaxili trombositar aqreqatlar
Sağlam insanda normal fəaliyyət göstərən trombositar-damar sistemi və koaqulyasion hemostaz damar divannın tamlığım təmin edir. Normalda kiçik damar zədələnəndə qanaxma 1 -2 dəqiqəyə da- yanır. Bu əsasən trombositlərin adgeziyası və aqreqasiyası, az dərəcədə isə kiçik damarların spazmı hesabına baş verir. Bu prosesdə apancı rolu qan damarı divannın zədələnməsi, subendotelial toxuma strukturunun, xüsusilə kollagenin aşılanması oynayır. Kollagenin və subendotelin tərkibində olan Villebrand faktorunun təsiri altında trombositlərin cəld aktivləşməsi baş verir.Trombositlər öz for- masmı dəyişir, şişir, tikanabənzər çıxmtı əmələ gətirir, yaranın kənannda birləşdirici toxuma lifınə yapışır. Zədələnmiş damar divannın subendotelinə trombositlərin adgeziyası (çökməsi) damar-trom- bosit hemostazınm başlanğıc mərhələsi olub onun üç komponentinin qarşılıqlı təsiri ilə bağlıdır:
· Trombosit membrammn spesifık reseptorlan (qlikoprotein Ib, Ilb, llla və s.)
· Kollagen
· Villebrand faktoru.
Axınncı, damann subendotelial kollageni ilə trombosit reseptorları arasmda özünəməxsus körpü yaradır.
Eyni zamanda ADF-nin təsiri altında zədələnmiş hüceyrədən ifraz olunan katexolaminlər, seroto- nin və kollagen trombositlərin aqreqasiya qabiliyyətini artınr. Bu zaman trombositlərdən elektron sıxlıqlı a-qranullu trombosit tərkibli maddələr: çoxlu miqdarda ADF, serotonin, adrenalin, qanın laxtalanmasmda və aqreqasiyada iştirak edən bəzi zülallar ifraz olunur və təsir göstərməyə başlayır.
Trombositlər parçalanarkən onlardan bəzi vacib laxtalanma faktorlan ifraz olunur:
· Trombositar faktoru Ill(tromboplastin)
· Antiheparin faktoru IV
· Villebrand faktoru VIII	
· faktorV
· B-tromboqlobulin
· Boy faktoru, a2-antiplazmin, fibrinogen və s.
Bunlann çoxu laxtalanmanm plazma faktorlan ilə analoji uyğundurlar.Yada salmaq lazımdır ki, trombositlər tromb əmələ gələn sahədə lokal laxtalanmanm intensivliyinə və sürətinə çox böyük təsir göstərsələr də, ümumiyyətlə qanın laxtalanma prosesinə az təsir göstərirlər. Başqa sözlə desək, damar-trombositar və koaqulyasion hemostaz qarşılıqlı əlaqəli, ancaq nisbətən müstəqil prosesdir.
Plazma, azad olunmuş lövhə faktorlan və toxuma trombositinin qarşıhqlı təsiri nəticəsində qanın laxtalanma prosesi baş verir. Birincili hemostaz sahəsində əwəlcə az miqdarda trombin yaranır. Bu, bir tərəfdən trombositlərin geriyədönməz aqreqasiya prosesini başa çatdınr, digər tərəfdən fıbrinin əmələ gəlməsinə səbəb olur.Trombositlərle fıbrinogenin qarşılıqlı təsiri Ilb-IIIa spesıfık reseptorla- nn köməyi ilə reallaşdınhr. Trombositar aqreqasiyanm formalaşmasında araxid turşusunun törəmə- ləri-prostoqlandin PGb və PGH2 və başqalan (hansı ki, trombositdə tromboksan A2, damar divarında isə prostasiklin yaramr) vacib rol oynayır.
Koronar aterosklerozlu xəstələrdə trombosit-damar hemostazınm aktivləşməsi koronar çatışmazlığın yaranma mexanizmində çox əhəmiyyətli rol oynayır.
Endotelial örtüyün (xüsusilə ateromatoz pilək olan nahiyədə) çoxsaylı qüsuru buna səbəbdir. Bu isə subendotelial strukturun-kollagen liflərin, saya əzələlərin aşılanmasına (üstünün açılmasına) gətirib çıxanr.
Beləliklə, ÜİX olan şəxslərdə trombositar hemostazın aktivasiyası ən aşağısı stenozönü trombun yaranmasına, həmçinin tromdan qopmuş fraqmentlə və ateromatoz pilək ilə tac damarların distal hıs- səsinin embolunun formalaşmasına gətirib çıxarır.
Belə hal ən çox qeyri-stabil stenokardiya və kəskin miokard infarktı olan xəstələrdə baş venr.
Mikrovaskıılyar disfunksiya koronar qan dövranmın pozulmasının daha vacib bir mexanizmi olub. əsasmda ÜİX-nin xüsusi forması-mikrovaskulyar stenokardiya (koronar X sindromu”) durur. Mikrovaskulyar disfunksiya aşağıdakı xüsusiyyətlərlə xarakterizə olunur:
· Iri KA-da tipik atcrosklerotik dəyişikliklərin olmaması;
· KA-nm distal nahiyəsində aydın funksional və morfoloji pozğunluqların olması.
Əsasən dəyişikliklər ölçüsü 150-350 mkm-nı ötməyən kiçik KA-da prearteriollarda gedir. Saya əzələ hüceyrələrinin hipertrofıyası və hiperplaziyası hesabına kiçik KA boşluğunun nəzərəçarpacaq daralması baş verir. Nəticədə, miokardın müxtəlif sahələrində prearteriolun eyni olmayan daralması baş verir, miokardın oksigenə tələbatınm artması fonunda prearteriolun genişlənmə qabiliyyəti azalır.
Belə guman edilir ki, bu dəyişikliyin əsasmda endotelin aydın disfunksiyası durur, həmçinin va- zokonstiktor substansiyasınm (endotelin və neyropepdid Y) hasil olmasının artması da rol oynayır. Eyni zamanda azot oksidin (NO), prostasiklinin və başqa vazodiatator substansiyalann hasil olması- nın azaiması baş verir. Nəticədə, prearteriolun aydın spazmı baş verir və ürək əzələsində keçici işemiya sahəsi meydana çıxır.
Daha distal nahiyədə kompensator olaraq arteriollann genişlənməsi baş verir. Koronar mənfəzin belə qeyri-düz zədələnməsi işemiyanın daha da dərinləşməsinə səbəb olur.
Bundan başqa təsvir olunmuş damar mənfəzinin mikrosirkulyator disfunksi- yası trombositlərin aqreqa- siyasınm artmasma və qanın reoloji xüsusiyyətləri- nin pisləşməsinə gətirib çı- xanr.
Risk amilləri:
Ürəyin işemik xəstəli- yinin inkişafında risk amil- lərinin rolu inkaredilməz dir 
Hazırda 50-dən çox risk amillərinin ÜİX ilə real əla- qəsi müəyyənləşdirilmiş- dir. ÜST-nın məlumatına əsasən onlann ən çox əhə- miyyət kəsb edənlərinə aiddir:
-hiperlipidemiya;
-arterial hipertoniya;
-şəkərli diabet;
-trombogen amillər;
-hormonal dəyişikliklər;
-siqaret çəkmə;
-mənfi emosiyalar;
-azhərəkətli həyat tərzi;
-piylənmə;
-irsiyyət;
-hiperurikemiya;
-qanın laxtalanma sisteminin pozulması və s.
Amerika kardiologiya assosiasiyasının tövsiyəsinə əsasən ÜİX-nin inkişafında risk faktorlarının aşağıdakı səviyyəsi təhlükəlidir:
1. hiperxolesterinemiya - 6,72 mmol/l-dən çox;
2. triqliseridemiya - 2,9 mmol/l-dən çox;
3. AT - 160/95 mm c.süt. və ondan çox;
4. bədən çəkisinin 30%-dən çox artımı;
5. hiperqlikemiya 6.66 mmol/1 və ondan çox (ac qarına);
6. qlükozaya toleranthğın enməsi və ya kəskin qlukozuriya.
ÜİX-nin kliniki qiymətləndirilməsində aşağıdakı risk amilləri vacib sayılır (Metelitsa V.İ.,1999; Pastemak R.C. et al.,1996);
1. Profılaktik müdaxilə nəticəsində ÜİX-nin ağırlaşma riskini azaltmaq imkanı təsdiq olunan risk amilləri - siqaret çəkmə, qamn plazmasmda kiçik sıxhqlı xolesterinin miqdannın artması, arteri- al hipertoniya, trombogen amillər.
2. Profilaktik müdaxilə nəticəsində ÜİX-nin ağırlaşma riskinin azalması güman edilən risk amilləri - şəkərli diabet, aşağı fıziki aktivlik, qan plazmasında yüksək sıxlıqlı xolesterinin aşağı seviyyə- si, piylənmə, qadınlarda menopauzadan sonrakı dövr.
3. ÜİX-nin artması riski ilə müşayiət olunan və onlann modifıkasiyası ÜİX-nin ağırlaşmalannın azalmasma gətirən risk amilləri - psixoemosional amillər, triqliseridlərin artmış səviyyəsi, qan plazmasında lipoproteid (Lp(a)) və homosistein, “oksidləşdirici stress”, alkohol qəbulu.
4. ÜİX-nin ağırlaşması riskinin artması ilə müşayiət olunan və modifıkasiya edilməsi mümkün ol- mayan risk amilləri - yaş, cins, irsiyyət (ailə anamnezi) və digərləri.
Qidalanma xarakterinin dəyişilməsi (başqa sözlə, düzgün pəhriz) digər risk amillərinin korreksi- yasma müsbət təsir göstərir.
TƏSNİFAT
Bu günə kimi ÜİX-nin ümumi qəbul olunmuş təsnifatı yoxdur. Bəzi çatışmazhqlanna baxmaya- raq hal-hazırda praktiki fəaliyyətdə ən çox SSRİ Tibb Elmləri Akademiyasmın Ümumittifaq Kardi- oloji Elmi Mərkəzinin əməkdaşları tərəfındən 1984-cü ildə hazırlanmış kliniki təsnifatdan istifadə olunur. Bu təsnifata görə ÜİX-nin 6 kliniki forması ayırd edilir:
1. Qəfləti koronar ölüm (ürəyin ilkin dayanması)
2. Stenokardiya
Gərginlik stenokardiyası
İlk dəfe yaranmış (ilkin) gərginlik stenokardiyası
Stabil stenokardiya (I-IV funksional sinfi göstərməklə)
Proqressivləşən gərginlik stenokardiyası
2.2. Spontan stenokardiya (variant, “xüsusi” stenokardiya, Prinsmetal stenokardiyası)
3. Miokard infarktı
a. Geniş ocaqlı (transmural)
b. Kiçik ocaqlı (qeyri-transmural)
4. İnfarktdan sonrakı kardioskleroz (keçirilmiş infarktın tarixini göstərməklə)
5. Ürək ritminin pozulması (forması göstərilməklə)
6. Ürək çatışmazlığı (mərhələ və forması göstərilməklə)
Bu təsnifatda olan UİX-nin son iki formasına (“ürək ritminin pozulması” və “ürək çatışmazlığı”) xəstəliyin müstəqil variantı kimi baxılır və xəstədə ÜİX-nin digər klinik formalannı (stenokardiya, miokard infarktı və infarktdan sonrakı kardioskleroz) inkar etməklə bu diaqnoz təsdiqlənir. Məlum- dur ki, ürək çatışmazlığı va ürək ritminin pozulması ÜİX-nin digər formalannm ağırlaşması ola bilər.
Bu təsnifat xəstəlik barədə müasir təsəwürləri tam əhatə etmədiyindən Q.E.Roytberq və A.V.Strutınskiy (2003) tərəfindən ÜİX-nin praktik cəhətdən daha yaxşı qəbul olunan yeni işçi təsni- fatı təklif olunur:
1. Qəfləti koronar ölüm (ürəyin birincili dayanması)
2. Stenokardiya
Stabil gərginlik stenokardiyası (I-IV flınksional sinif göstərilməklə)
Qeyri-stabil stenokardiya
İlkin stenokardiya
Proqressivləşən stenokardiya
İnfarktdan sonrakı erkən və cərrahi müdaxilədən sonrakı stenokardiya
Spontan (vazospastik, variant, Prinsmetal) stenokardiya
2. Miokardın ağnsız işemiyası
3. Mikrovaskulyar stenokardiya (“X sindromu”)
4. Miokard infarktı:
a. Q-dişli miokard infarktı (geniş ocaqlı, transmural)
b. Q-dişsiz miokard infarktı (kiçik ocaqlı, qeyri-transmural))
5. Infarktdan sonrakı kardioskleroz
6. Ürək çatışmazlığı (forma və mərhələləri göstərilməklə)
7. Ürək ritminin və keçiriciliyinin pozulması (forması göstərilməklə)

