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PARATHENIE

Qé nga komuniteti i paré primitiv, kur nga magjistarét filloi t€ zhvillohej mjekésia, e gjeré te
themelimi i Fakulteteve té Mjekésisé né Evropén e Mesjetés, kané kaluar me dhjetéra mijéra vjet
dhe kjo veprimtari ka pasur thyerje té médha profesionale, etike dhe filozofike.

Fillet e Mjekésisé ishin té bazuara né tradité dhe trashégimi shogérore e kulturore gé ende sot e
késaj dite éshté aktuale dhe e njohur si Mjekési Empirike.

Né mjekésine pérshkruese(deskriptive),bazat e sé cilés i vuri Hipokrati,u mundésuan gé té vihen
themelet shkencore té késaj veprimtarie.

Né shekullin e XVIII me zbulimin e stetoskopit dhe vénies sé bazave teorike té ekzaminimit
fizikal praktikisht mjekésia fillon té zhvillohet edhe si shkencé ekzakte e cila vazhdimisht i
pérsosé mundésité diagnostike e terapeutike.

Késhtu, mépastaj né shekullin XIX zbulohet mikroskopi, identifikohen mikrobet e para,
eksperimentohet me sukses me vaksinat e para, aplikohen pér géllime diagnostike rrezet “x” né
njeriun e gjallé dhe krijohen disiplina té vecanta né kuadér té mjekésisé (si radiologjia,
mikrobiologjia etj), té cilat mé voné evoluojné né shkenca mé vete. Aplikimi i kimisé né matjen
e parametrave biohumoral té njeriut, vérteton faktin se edhe né mjekési éshté e mundshme
ekzaktésia dhe kjo pastaj béri kthesé rrénjésore né definimin e mjekeésisé si shkencé té miréfillte.
Natyrisht se nuk ishin vetém mundésité teknike ato qé mjekésiné e conin pérpara por edhe ideté
filozofike gé rrjedhin nga vrojtimi e konkludimi shkencor, gé i dhané vulén zhvillimit té
gjithémbarshém té mjekésisé.

Shekulli XX, si pér shkencat tjera ekzakte ashtu edhe pér mjekésiné, paraget kthesé té madhe
posacérisht me aplikimin e mundésive tekniko-teknologjike. Prej zbulimit té antibiotikéve té paré
e gjer te transplantimet e organeve, mjekésiné e pércjellin sfida té médha si né aspektin shkencor
ashtu edhe até psikologjik, shogéror e juridiko-legjislativ.

Paragitet koncepti i eutanazisé dhe klonimit si provokime té médha pér téré njerézimin. Né
aspektin ekonomiko-financiar, politikés shéndetésore té njé vendi i paraqiten kérkesa té médha
pér rregullimin e raportit né mes té mundésive dhe nevojave té gytetareve.Né kuptimin e

veprimtarisé shogérore edhe mjekésia i nénshtrohet ligjit t¢ ekonomisé sé tregut dhe késhtu

\



vetém e pérparon dhe forcon pozicionin e saj ne raport me veprimtarité tjera. Né kété kontekst
duhet analizuar edhe menaxhimin e insuficiencés renale e cila edhe gjaté trajtimit medikamentoz,
ai dialitik e posagérisht ai transplatativ ka kosto té larté, angazhim té madh kohor dhe té
resurseve humane. Pas trajtimit pérkatés té kétyre pacientéve, mbetet té zgjidhet c¢éshtja e
pérmirésimit té kualitetit té jetés, duke filluar nga rehabilitimi psiko-social, pérshtatja e vendit té
punés dhe mbéshtetja e familjaréve.

Késhtu, do té plotésohet parimi themelor i té drejtave té njeriut: Se njerézit nuk lindin té
barabarté, por duhet té kené qgasje té barabarta né vlerat dhe té arriturat e civilizimit njerézor.
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LISTA E AKRONIMEVE

IR: Insuficienca renale (Déshtimi veshkor)

IRA: Insuficienca renale akute (né angl.: AKI= Acute kidney injury)
IRK: Insuficienca renale kronike(né ang.: CKD=Chronic Kidney Disease )
AIIRK: Akutizim i Insuficienés Renale Kronike (né angl.: AOCRF = Acute-on-chronic kidney
failure)

AlV:Alfailv

ASC:Alfas/c

BIV:Betailv

BSC:Beta s/c

EPO: Eritropoetina

RR: Riva Rocci-Matja e tensionit arterial

STO2: Saturimi me oksigjen(oksimetria digitale)

SE: Sedimentimi i eritrociteve

HD: Terapi zévendésuese renale- hemodializé

NFG: Niveli filtrues glomerular (ang.:GFR=glomerular filtration rate)
TR: Transplanti renal

HTA: Hipertensioni arterial

IKK: Insuficiencé kardiake kongjestive

HVM: Hipertrofi e ventrikulit té majté

VAM: Volumi i atriumit té majté

TRM: Trashésia relative murale

PP: Presioni i pulsit

PSAP: Presioni sistolik né arterien pulmonare

IAVM: Insuficiencé akute e ventrikulit té majté

FRR: Funksioni renal rezidual

BMI: Indeksi i masés trupore

PCR: Proteina C reaktive
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1. HYRJE

1.1. Anatomia e veshkés

Veshka éshté organ cift ashtu qé patofiziologjikisht dhe varésisht nga sémundja edhe klinikisht
entitetet definohen né shumés té kétij emri, pra béhet fjalé pér veshkat. Por, anatomikisht dhe
varésisht nga patologjia gé prek njérén veshkg, té djathtén apo té majtén edhe Klinikisht flitet
pér veshkén pérkatése. Kjo nuk ka réndési vetém teorike por edhe praktike - diagnostike dhe
terapeutike, sepse disa sémundje prekin vetém njérén veshké kurse disa té tjera gé té dy veshkat.
Sémundjet gé pérhapen mé diseminim hematogjen zakonisht prekin gé té dy veshkat.

Njésia anatomike, histologjike dhe patofiziologjike e veshkés éshté nefroni (Figura nr.1) ashtu qé
edhe termi Nefrologjia (shkenca mbi nefronin gjegjésisht veshkén) bazohet né kété premisé. Kjo
terminologji rrjedhé gé nga lashtésia ashtu gé edhe né gjuhén greke termi nefron nénkupton vet
veshkén dhe kjo éshté kuptueshme kur merret parasysh definicioni i nefronit gé pér funksion ka
pastrimin e gjakut nga mbetjet metabolike. Veshka pérbéhet nga 800.000 deri né 1.5 milion

nefrone.
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Figura nr. 1: Prezantimi skematik i strukturés sé nefronit
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Nefroni pérbéhet nga korpuskula renale(ose korpuskula e Malpighian-it) gé éshté komponenté
fillestare e filtrimit dhe nga tubulet gé béjné reabsorbimin dhe sekretimin. Korpuskulét renale
filtrojné solucionet nga gjaku dhe drejtojné ujin dhe solucionet e vogla kah tubulet renale pér
modifikim. Korpuskuli renal pérbéhet nga glomeruli dhe kapsula e Bowmanit gé nénkupton fillin
e nefronit dhe fillesén e filtrimit. Glomeruli éshté njé tufé kapilarésh qé furnizohen me gjak nga
arteriolet aferente té garkullimit renal té gjakut.

Shtypja e gjakut né glomerul mundéson forcén shtytése pér ujin dhe solucionet gé té filtrohen
nga gjaku drejté hapésirés gé formojné kapsulat e Bowmanit. Diametri i arterioleve efferente
éshté mé i vogél se e atyre aferente duke mundésuar rritje té shtypjes hidrostatike né
glomerule.Filtrimi glomerular vazhdon né tubule renale ku pason procedura gé té krijohet urina.
Faza té ndryshme té kétij fluidi (Iéngu), qé i paraprijné urinés njihen edhe me emértimin fluidi
tubular.

Konsiderohet se Nefrologjia fillon té ndahet si disipliné né vete gé nga viti 1820 kur pér heré té
paré u detektua albuminuria si pasojé e démtimit veshkor e pércjellur edhe me simptomatologji
pérkatése. Homer Smith (1895-1962), gé njihet si babai i Nefrologjisé, thoté se: “né ményré
sipérfagésore mund té pranohet gé veshkat kané pér funksion prodhimin e urinés, por nése e
shohim pak mé miré problemin, atéheré mund té thuhet qé veshkat jané thelbi i njé filozofie mé
vete”(1).

1.1.1. Biologjia gelizore dhe molekulare e veshkave

Veshka zhvillohet brenda mezodermés nén monitorimin e vazhdueshém té gjeneve gé jané né
rritje e sipér, pra gjeneve qé kontrollojné nefrogjenezén renale. Kéto gjene komandohen pérmes
sinjaleve morfogjenike duke pérshkruar blastomén nefritike dhe duke nxité gelizat mezenkimale
primare pér té formuar té ashtuquajturat nefronet e hershme.

Kjo realizohet pérmes njé kompleks sinjalesh me ndérmjetésim té faktorit t& rritjes sé
fibroblasteve c-Met, faktorit B té rritjes, transformimit t€ faktorit rrités té hepatociteve, faktorit
rrités té faktorit epitelial neurotrofik me origjiné nga gelizat gliale, dhe proteinave Whnt.
Mezenkima vazhdimisht formon trupa né pjesén proksimale duke formuar nefrone nén veprimin

e faktoréve pérkatés. Degézimet e formuara né ¢do degé pércaktojné numrin e nefroneve, dhe
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finalizimi i kétyre degézimeve né veshka jep edhe numrin final té nefroneve gé jané njésia bazé
strukturore dhe funksionale e veshkave(2).

Nefroni gjaté zhvillimit embrional ndahet né tubulin proksimal, pjesén ngjitése dhe zbritése té
Ansés Henle, tubulin e pérdredhur distal dhe duktusin kolektor. Tubuli proksimal funksionon
pérmes dy mekanizmave te transportit: atij qelizor dhe paragelizor. Tubuli proksimal poashtu
pérthithé mbi 60 % té ujit té filtruar, té NaCl-it si dhe 90% te bikarbonateve dhe Iéndés ushqyese
si¢ jané glukoza dhe aminoacidet(2).

Ansa Henle, né bazé té lokalizimit anatomik dhe morfologjisé gelizore ndahet né tre segmente:
segmenti i I-ré dobét zbrités, segmentin e II-t¢ dobét ngjités, dhe krahu i trashé ngjités. Ansa
Henle luan rol né aftésiné e pérgendrimit té urinés(2).

Tubuli i1 pérdredhur distal, &shté njé segment qé pérbéhet nga njé epitel i cili éshté i
padepértueshém nga uji. Ky segment rithith aférsisht 50% té NaCl-it té filtruar. Duktusi kolektor
karakterizohet pér aftésiné e krijimit t€ pérbérjes pérfundimtare té urinés. Té dy duktuset si
kolektori kortikal, poashtu edhe ai medular i brendshém béjné rithithjen e péraférsisht té 5% té

Na+ té filtruar si dhe rregullojné ekuilibrin e kripés dhe ujit.

1.2. Fiziologjia e veshkeés

Veshkat jané organe retroperitoneale té vendosura né regjionin lumbar té sipérm dhe marrin
pjesé né ekskretim gjegjésisht né pastrimin e Iéngjeve trupore nga mbetjet metabolike té
démshme pér organizmin e njeriut. Po ashtu veshkat rregullojné véllimin e gjakut dhe pérbérjen
e tij kimike duke ruajtur balancén ndérmjet ujit, kripérave, acideve dhe bazave. Né aparatin
juxtaglomerular(fig.2) té nefronit (veshkés) prodhohet dhe ekskretohet renina, enzimé qé merr
pjesé né rregullimin e shtypjes sé gjakut népérmjet sistemit renin-angiotenziné.

Jané 3 hormone qé rregullojné né ményré direkte apo indirekte mbarévajtjen e rolit té veshkeés:

» Aldosteroni, qé éshté hormoni kryesor mineralokortikoid (steroid) gé sintetizohet né
zonén glomerulare té korteksit té gjéndrés adrenale (3,4). Ky hormon definon ruajtjen e
natriumit né veshké, gjéndrat e péshtymes, gjéndrat e djersitjes dhe zorrén e trashé (5).
Aldosteroni poashtu ka rolin ky¢c né rregullimin e natriumit né plazmé, kaliumit
ekstragelizor, dhe mbajtjen e shtypjes arteriale té gjakut né nivele normale, dhe kété e

arrin kryesisht duke vepruar né receptorét e mineralokortikoideve né tubule distale dhe
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duktuset kolektore té nefronit (5). Poashtu, ndikon né reabsorbimin e natriumit dhe
ekskretimin e kaliumit (nga dhe né fluidet tubulare) té veshkés, duke ndikuar né ményré
indirekte né retensionin(mbajtjen) ose l&shimin e ujit, shtypjen dhe véllimin e gjakut. Por,
nése veprimi i aldosteronit ¢rregullohet atéheré ai béhet patogjenik dhe kontribuon né
zhvillimin, progresionin dhe komplikimin e sémundjes kardiovaskulare. Késhtu edhe
definohet roli antagonist i kétij hormoni pérballé hormonit atrial natriuretik gé sekretohet
nga vet zemra(5,6).

Hormoni Antidiuretik (Vazopresina) éshté hormon i neurohipofizés dhe ka dy role
kryesore,até gé te béjé retencionin e ujit né trup(duke rritur reabsorbimin e ujit né
duktuset kolektuese) dhe té béjé konstrikcionin e enéve té gjakut(7).

Hormoni Parthyreoid(PTH), qé njihet edhe me emrin Parathormon ose Parathyrin, éshté
hormone gé sekretohet nga gjéndrat paratiroide dhe rolin kryesor e ka né rimodelimin e
ashtit (proces gé nénkupton resorbimin dhe rindértimin e vazhdueshém té indit ashtéror).
Ky hormone sekretohet si pérgjigje ndaj nivelit té ulét té kalciumit né serum(8). Kurse,
roli i tij né veshké, éshté qé té zvogéloj reabsorbimin e fosfateve né tubule proksimale té
veshkés qgé rezulton me rritje té ekskretimit té fosfateve népérmjet urinés(9). Roli tjetér
éshté né konvertimin e formés joaktive té vitaminés D né formén aktive duke e rritur

aktivitetin e enzimés 1-alfa-hidroksilazés dhe kjo ndodh né veshké(10).

Figura nr. 2: Aparati Juxtaglomerular
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Veshkat eliminojné mbetjet metabolike té azotuara, rregullojné véllimin e gjakut, tensionin
arterial, balancén acido-bazike (PH e gjakut), rregullojné nivelin e natriumit, kaliumit e
elektroliteve tjera né gjak, béjné klirensin e toksineve, absorbojné glukozén, aminoacidet dhe
molekulat tjera té vogla, si dhe prodhojné hormonin e eritropoetinés dhe aktivizojné vitaminén
D. Formimi i urinés dhe rregullimi i pérbérjes sé gjakut realizohet pérmes kétyre funksioneve:
filtrimit glomerular, ripérthithjes tubulare dhe sekretimit tubular, ku ripérthithja dhe sekretimi i
Iéndéve monitorohet nga hormonet dhe mekanizmat e vet veshkés, kurse me pérgendrimin dhe

t’hollimin e urinés merren duktuset pérmbledhése.

1.2.3. Patofiziologjia e veshkés

Crregullimet patofiziologjike t& funksionimit té veshkave jané: c¢rregullimet pararenale,
crregullimet renale, dhe crregullimet postrenale té funksionimit té veshkave té cilat ¢rregullime
mund té vijné si pasojé e prekjes sé enéve té gjakut, glomeruleve, tubuleve dhe indit intersticial.
a) Crregullimet pararenale té funksionit te veshkave
Shkaku mé i shpeshté i té ashtuquajturés insuficiencé pararenale e veshkave éshté zvogélimi i
garkullimit té gjakut i cili pércjellét njékohésisht edhe me ¢rregullime sistemike te garkullimit té
gjakut. Insuficiencés pararenale, gé vije si rezultat i garkullimit sistemik qge i paraprin e
ashtuquajtura faza kompensatore e veshkave me funksionet themelore té veshkave si: filtrimi,
ekskretimi i substancave, koncentrimi i urinés dhe kjo fazé realizohet pérmes mekanizmave
adaptues pararenal té insuficiencés sé veshkave.
Shkaktarét e sémundjeve né fazén pararenale mund té jené: hipotensioni arterial, hipovolemia si
humbjet e fluideve nga trakti gastrointenstinal, djersitja, humbjet pérmes veshkave,
pamjaftueshméria kongjestive e zemrés, sémundjet e mélgisé té shogéruara mé ascit, sindroma
hepato-renale, zhvendosja e Iéngut né pjesét jofunksionale té trupit, si dhe stenoza e arterieve
renale bilateral.
Karakteristiké te pamjaftueshméria para-pararenale éshté se shfrytézohen maksimalisht rezervat
filtratativé, kurse te pamjaftueshméria pararenale pérmes mekanizmave veshkor zvogélohen
rezervat filtrativé. Mekanizmat rregullator né fazén para-pararenale té insuficiencés sé veshkave

mundésojné ruajtjen e léngjeve né garkullimin e gjakut duke pas parasysh ruajtjen e funksionit
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ekskretues té veshkave nése tejkalohet shfrytézimi i késaj rezerve filtruese insuficienca para-
pararenale kalon né insuficiencé pararenale.Kétu fillon zvogélimi i filtrimit glomerular.
Kéto ndryshime né insuficiencén pararenale jané reverzibile dhe normlizohen pas rregullimit
minutor té zemrés gjegjésisht té tensionit arterial. Te personat e ndryshém edhe kohézgjatja e
iskemisé éshté e ndryshme. Te disa pacienté nekroza tubulare akute dhe démtimi i veshkave
mund té ndodhé pér disa minuta e te disa mund té zgjasé me oré té tera.

b) Crregullimet renale té veshkave:
Varésisht nga lloji i veprimit té faktoréve té ndryshém dhe strukturés qé atakohet, zéné fill edhe
sémundjet e veshkave. Kryesisht pérfshihen glomerulet dhe atéheré kemi té béjmé me sémundjet
nefritike dhe nefrotike, kurse sémundjet joglomerulare nénkuptojné entitetet patologjike
vaskulare, tubulare ose intersticiale.
Sémundjet glomerulare:
Né crregullimet glomerulare disfunksioni kryesor konsiston né filtrimin e plazmés.Rolin kyc e
luan membrana filtruese ku dallohet kalimi i grimcave filtruese né bazé té madhésisé dhe
ngarkesés elektrike. Zakonisht démtimet e glomeruleve té shkaktuara me mekanizma
imunopatogjenik jané démtimet e shkaktuara me deponimin e imunokomplekseve garkulluese
ose me reaksionin e At (antitrupave) ndaj Ag (antigjenit) né membranén glomerulare.Veprimi i
reaksionit inflamator né inde shkakton sémundjen inflamatore té veshkés — nefritin. Sa i pérket
sémundjeve glomerulare né bazé té pérgindjes diku aférsisht 70% shkaktohen nga deponimet e
imunokomplekseve kurse aférsisht 5% nga veprimi i At garkullues né membranén
glomerulare(11). Nefritet e shkaktuara nga imunokomplekset jané démtime gé shkaktohen nga
deponimi i komplekseve garkulluese Ag-At né glomerule. Kurse, nefritet e shkaktuara nga
veprimi i At mbi membranén bazale glomerulare ndodhin si pasoje e lidhjes sé At té glomerulit
me Ag né membranén bazale.
Nefritet e shkaktuara nga lidhja e At me Ag in situ:
Mund té shkaktohen nga reaksionet imunologjike né Ag e Q& s’jané pjesé pérbérése e
glomeruleve por mbahen né mezangium ose né hapsirén subepiteliale. Né sémundjet glomerulare
prishet integriteti funksional i kapilaréve glomerular, duke shkaktuar késhtu ndryshime né
pérbérjen e urinés, ndryshime té filtrimit glomerular, shfagjen e edemave dhe hipertensionin

arterial.
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Sémundjet vaskulare té veshkave vijné si rezultat i mbylljes sé enéve té gjakut né veshka nga
trombet, embolité, veprimi i faktoréve imunologjik, rrezatimi ose nga hiperetensioni arterial.
Sémundjet tromboembolike té veshkave mund té vijné si rezultat i trombeve apo embolive né
garkullimin arterial dhe venoz. Démtimet varen nga shkalla e mbylljes dhe shpejtésisé sé
formimit té tyre. Stenoza e arteries renale éshté mé e shpeshta dhe vije si rezultat i aterosklerozés
ose displazionit fibromuskulor.
Vaskulitet sistemike mund té vijné si rezultat i sémundjeve té ndryshme (purpura Henoch -
Shonlein, sémundja e serumit, krioglobulinemia, granulomatoza Wegener). Sklerodermia vie si
pasojé e ndryshimeve progresive sklerotike né Iékure dhe organe té ndryshme.
Koagulopatité poashtu shkaktojné sémundje vaskulare té veshkave kur aktivizimi i kétij sistemi
shpie né deponimin e trombociteve dhe fibrinés né arteriet e vogla, arteriola dhe glomerule
(purpura trombocitopenike,sindroma hemolitike-uremike).
Sémundjet e veshkave nga hipertensioni arterial, ¢cdo hipertension arterial (HTA) jo mire i
menaxhuar ose edhe i pamjekuar ¢con né démtime progresive té veshkave(nefroskleroza beninje,
nefroskleroza malinje).
Sémundjet tubulointersticiale té veshkave
Sémundjet intersticiale njihen si njé ndér shkaktarét mé té shpeshté té insuficiencés sé veshkave.
Né kété entitet patologjik primarisht mund té ¢ojné:
> Iskemia
» Helmet e ndryshme (mé sé shpeshti antibiotikét: cefalosporinat, aminoglukozidet,
kontrastet radiologjike, anestetikét, metalet e rénda - plumbi, ari, arseni, platina, pastaj
tretésirat organike-tetraklorkarboni,etilenglikoli)
> Infeksionet (pielonefriti akut, kronik)
» Faktorét metabolik (nefropatia: uremike, hiperkalcemike, hipokalemike, veshka
mielomike)
» Obstruksionet e tubuleve dhe
» Anomalité e lindura
Edhe shkaktarét dytésor nuk duhet anashkaluar, e ata mund té jené glomerulonefritet, sémundjet
vaskulare ose ato obstructive (mbyllja e uretereve),(12).

c) Crregullimet post-renale té funksionit té veshkave
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Kéto crregullime vijné si rezultat i mbylljes sé rrugéve urinare. Shkaktarét mé té shpeshté té
uropatisé obstruktive jané: gurét, tumoret retroperitoneale, nekroza papilare, hipertrofia e
prostatés, karcinoma e prostatés, karcinoma e vezikés urinare, karcinoma e cerviksit, striktura e

valvulés uretrale.

1.3. Insuficienca renale (IR)

1.3.1. Definimi dhe klasifikimi i Infusiciencés renale

Insuficienca renale (Déshtimi veshkor) éshté gjendje kur veshkat nuk mund té filtrojné né
ményré pérkatése (sasiore dhe cilésore) produktet e mbetjes(metabolike) nga gjaku(l). Ky
definim patofiziologjik duhet plotésuar me definimin biokimik gé e determinon Insuficiencén
renale me rénie té Nivelit Filtrues Glomerular(NFG) té gjakut qé pér pasojé ka zvogélimin e
sasisé sé urinés (gjer né mungesé té térésishme té saj) dhe prishje té cilésisé sé gjakut (rritje té
kreatinines dhe uresé).
Ekzistojné dy forma té Insuficiencés renale: forma akute e cila pas tretmanit pérkatés, né té
shumtén e rasteve shérohet né térési-reverzibile, dhe forma kronike, qé zakonisht éshté e
parikthyeshme-ireverzibile. Varésisht nga reverzibiliteti insuficienca renale akute(IRA) definohet
si démtim veshkor kurse insuficienca renale kronike(IRK) si sémundje, dhe diferencimi i tyre
béhet né bazé té trendit(persistimit) té kreatininés né gjak, paragitjes sé anemisé dhe konstatimit
ekosonografik té zvogélimit té madhésisé sé veshkéve ( IRK).
Ekziston edhe bashké-dyzimi i kétyre dy formave qé quhet Akutizim i Insuficienés Renale
Kronike(AilRK) gé nénkupton déshtimin akut gjaté déshtimit kronik té veshkéve. Kjo ndodh kur
gjaté mjekimit té Insuficiencés renale kronike vije gjer te pérkegésimi i gjendjes, i cili
konstatohet me mbérritje té nivelit té kreatinines dhe tretmani konsiston né kthimin e nivelit té
kreatinines né gjendjen e méparshme patologjike.
Gjaté déshtimit veshkor lajmérohen:

» Edemat si pasojé e retencionit(ndaljes) sé léngjeve né organizém

» Ngritje té aciditetit né serum

» Ruritje té kaliumit dhe fosfateve né serum

» Zvogélim té nivelit t& kalciumit né serum
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» Hematuria gé mé voné, pér pasojé ka aneminé dhe
> Proteinuria qé mé voné shkakton hipoproteinemi e cila i zmadhon edhe mé tej edemat.

Mé voné fillon démtimi edhe i eshtrave si dhe rritet rreziku nga sémundjet kardiovaskulare.

1.3.2. Insuficienca renale akute (IRA)

Insuficienca renale akute éshté humbje rapide dhe progresive e funksionit renal gé manifestohet
me oliguri: zvogélim sasior i urinés né mé pak se 400ml/dité pér té rriturit, nén 0.5 ml/kg/h pér
fémijét dhe nén 1 ml/kg/h pér infantét(2).

Kjo gjendje karakterizohet me prishje té balansit té elektrolitéve dhe léngjeve (fluideve
gjegjésisht ujit) dhe karakterizohet me zvogélim gjer né ndérprerje té pérnjéhershme té
funksionit ekskretor té veshkave. Shkaget e paraqitjes sé insuficiencés renale akute mund té jené
té shumta dhe ato klasifikohen né prerenale, intrinsike dhe postrenale, gjegjésisht né patogjenezé
evidentohet ¢rregullimi i qgarkullimit té gjakut dhe démtimit té parenkimés sé veshkés apo
pengesés né rrjedhje té urinés. Forma prerenale lidhet me démtimin gé vije si rezultat i iskemisé
sé tubuleve dhe éshté rezultat i hipoperfuzionit té veshkave, ku mekanizmat rregullues nuk
mund t& monitorojné filtrimin glomerular.

Ndérprerja akute e funksionimit té veshkés éshté pasojé e nekrozés tubulare si rrjedhojé
patologjike e iskemisé sé zgjatur té veshkave ose démtimeve toksike té tyre.

Faktorét etiologjik té Insuficiencés renale akute jané: 1éndimet aksidentale “crush syndroma”,
mbingarkimi i veshkéve me toksina, intervenimet kirurgjikale gjaté sé cilave veshkat nuk kané
rrjedhje normale t€ gjakut pér njé kohé mé té gjaté, si p.sh. te operimet “bypass” t&€ zemrés.
Mbidozimi me narkotiké, mbingarkesa kimike nga mediakmentet (antibiotikét, kimiterapeutiké
etj). Gjithsesi, duhet hulumtuar shkaku themelor né ményré qé té ndalet progresioni i sémundjes
dhe né kéto raste dializa e pérkohshme éshté e nevojshme né ményré gé té kemi mundesi veprimi
né tretman dhe hulumtim té shkaktarit.

Crregullimet e funksionimit té veshkave né insuficiencén akute

Ndér crregullimet e IRA-sé éshté zvogélimi i ekskretimit té ujit, oligouria, anuria ose oligo-
anuria, pastaj shpesh kemi crregullim té elektroliteve si: Hiperkalemia gé mund té vije si pasojé
e eliminimit té pamjaftueshém té kaliumit, katabolizmit té rritur, acidozés dhe hipoksisé.

XVI



Hiponatremia éshté pasojé e marrjes(ndaljes) sé ujit né sasi t¢ médha né raport me eliminimin e
tij, rritjes sé sasisé sé prodhimit té ujit pérmes metabolizmit endogjen, lirimit té sasive mé té
médha té ujit nga shkatérrimi i indeve, si dhe zévendésimi i natriumit jashté-gelizor me kaliumin
nga shkatérrimi i gelizave. Hipokalcemia éshté rezultat i deponimit té kalciumit bashké me
fosfate né inde ose edhe si rezultat i mos-ndjeshmérisé ndaj pérgendrimit té rritjes sé
parathormonit gé con né zvogélim té lirimit té kalciumit nga eshtrat.

Hiperfosfatemia mund té ndodhé si rezultat i zvogélimit té ekskretimit té fosfateve, por kjo
mund té shfaget edhe si rezultat i démtimeve né geliza dhe daljes sé fosfateve né hapésirén
ekstra-gelizore. Uremia vije si rezultat i zvogélimit té funksionit renal ku kemi rritje té
pérgendrimit té produkteve metabolike dhe zvogélim té ekskretimit pérmes urinés.

Ndikimi i IRA-sé né sistemet tjera né organizém

Né sistemin kardiovaskular IRA shkakton hipertension arterial, ¢rregullime té ritmit té zemrés qé
jané si rezultat i sasisé sé tepért té Iéngut nga mbajtja e kripérave dhe ujit.

Crregullimet gastrointenstinale manifestohen me gjakderdhje e cila vije si rezultat i prodhimit né
sasi té médha té gastrinés dhe stresit.

Crregullimet neurologjike manifestohen me lévizje té pavullnetshme, té pakontrolluara, gjendje
semikomatoze dhe komatoze dhe kéto jané rezultat i veprimit té toksinave uremike, disbalansit
elektrolitik dhe acidozés metabolike né nivel gelizor.

Crregullimet endokrinologjike vijné si pasojé e rritjes sé parathormonit dhe shkakton
hipofosfatemi sepse ky hormon zvogélon reabsorbimin e fosfateve.

Infeksionet nése nuk jané shkaktar té IRA-sé mund té paragiten si komplikim gjegjésisht si
pasojé e zvogélimit té imunitetit nga disfunksioni i leukociteve, limfopenisé dhe reaksionit
inflamator té ulur.

Anemia te IRA paragitet si pasojé e sintezés sé zvogéluar té eritropoetinés dhe ndryshimeve gé
pésojné eritrocitet nga toksinat uremike.

Fazat e pértéritjes sé IRA-sé

Zakonisht IRA zgjaté 7-21 dité, por kjo periudhé mund té prolongohet edhe gjer né 3-6 muaj.
Kemi dy faza diuretike: ajo e hershmja dhe ajo e vonshmja. Né fazén e hershme diuretike né
ményré té ngadalshme pérmirésohet glomeruli dhe procesi i filtrimit ben qé té rritet eliminimi i

urinés. Né gjak vlerat e kreatininés fillojné té bien dhe eliminimi i saj fillon dhe e tejkalon
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prodhimin e zakonshém ditor. Faza e vonshme diuretike vije si rezultat i reabsorbimit té

zvogéluar té natriumit dhe ujit né tubule.

1.3.3. Insuficienca renale kronike (IRK)

Insuficienca renale kronike mund té zhvillohet gradualisht dhe ngadalé me simptomatologji
jospecifike ashtu gé maskimi i gjaté kohor sjellé gjeré té ireverzibiliteti i ndryshimeve
patologjike. Eshté gjendje klinike qé karakterizohet nga démtimi progresiv dhe ireverzibilé (i
pakthyeshém) i funksionit té veshkave. Kjo vije si rezultat i sémundjeve té ndryshme sistemike
dhe atyre té traktit urinar. Pra, IRK-ja karakterizohet me uremi kronike kur filtrimi glomerular
ulet nén 50-60ml/min. Kjo vije si rezultat i humbjes progresive té funksionit té nefroneve.
Shpesh, kjo gjendje pasohet me njé fazé té adaptimit dhe mund té zbulohet rastésisht me analiza
laboratorike. Né shfagjen e sémundjes kronike té veshkave ndikojné edhe kéta faktoré:

» Mosha (incidenca rritet né moshat mé té médha kryesisht pas 65 vjecare)

» Gjinia (mé e shprehur te meshkujt se te femrat)

» Sémundjet shogéruese ose edhe vetém predispozicioni pér diabet melit (DM) dhe

hipertension arterial (HTA)

» Predispozicioni gjenetik dhe

» Raca (preket mé shumé raca e zezé dhe latinoamerikanét)
Etiopatogjeneza-ritmi i shkallés sé progresionit té insuficiencés renale kronike varet nga
nefropatia poseduese dhe éshté individuale né pacienté t& ndryshém. Ndryshon te té sémurét me
nefropati diabetike duke pas parasysh monitorimin e vazhdueshém té glikemisé dhe mbajtjen nén
kontrollé té saj. Dallon te té sémurét me nefropati hypertensive, pastaj té glomerulonefritet
posacérisht te ato me etiologji tuberkulare sepse kané rrjedhé(dekurs) patologjik té stérzgjatur
dhe t& méshehur. Sémundjet mé té shpeshta gé cojné drejt insuficiencés renale kronike jané:
nefropatia vaskulare (rreth 23%), nefropatia diabetike (rreth 21%), glomerulonefritet (20%),
nefritet intersticiale kronike (14%), sémundjet sistemike (6%), sémundjet hereditare (9%), si dhe
nefropatité tjera (7%),(1,11).
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Né bazé té filtrimit glomerular (FG) dallojmé 5 stade ose faza té ¢rregullimit té funksionit té

veshkave:
Faza (Stadi) | Pérshkrimi patofiziologjik GFR ml/min /1.73m?
I Démtim i lehté renal me filtrim normal ose té rritur >90
I Zvogélim i lehté i funksionit renal 60-89
i Zvogélim mesatar i funksionit renal 30-59
v Démtim i réndé i funksionit renal 15-29
\% Uremia <15
Fillimi i trajtimit me HD ose
TX

Vlerat e pérgendrimit té kreatininés dallojné sipas raportit meshkuj/femra si dhe né bazé té
moshés, sepse né moshat mé té médha masa muskulare éshté e zvogéluar. Pércaktimi i filtrimit
glomerular (FG) béhet pérmes pércaktimit té klirensit té kreatininés. Q& té caktohet klirensi i
kreatininés duhet té grumbullohet diureza 24 orésh dhe llogaritet né bazé té formulés: Cler= (Ucr
x Su) / Scr (Cler=klirensi i kreatininés ml/min, Ucr=koncentrimi urinar i urinés mmol/l, Su-sasia
e urinés pér 24 oré, Scr-kreatinina né serum mmol/l) ,(1,11,12).
Faktorét e rrezikut jané té shumté:

» Proteinat dietetike (sasia e kalorive ditore gé merren me ushgime)
Fosfatet (si kripérat e kalcium fosfateve)
Proteinuria
Mikroalbuminuria
Hipertensioni arterial (z& vend té larté né fillimin dhe progredimin e sémundjes)

Faktorét metaboliké (hiperglikemia, dislipidemite, obeziteti) si dhe

YV V. V V V V

Faktorét tjeré si: duhanpirja, konsumimi i kafeinés né sasi t&é médha dhe kohé té gjaté,
alkooli si dhe drogat psikotrope(11).

Simptomatologjia kushtézohet nga ndérrimet biokimike né organizém:

Uremia - mund té mos shkaktojé simptome ose simptomet jané té paréndésishme.Uremia -
shkakton mundim(nauze), vjellje dhe/ose diare gé pér pasojé kané dehidrimin e organizmit,
humbje peshe, urinim té shpeshtuar e noktural gé mé voné kalon né té kundértén: urinim té
rralluar né sasi té vogla, hematuri, dhe dizuri.

Fosfatemia - shkakton kruarje, démtim té eshtrave, dhembje muskulare.
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Hiperkalemia - shkakton crregullim té ritmit kardiak, paralizé muskulare.

Retencioni i1 fluideve - shkakton énjtje té kémbéve, nyjeve, fytyrés dhe duarve, pastaj
frymézénie si pasojé e mbingarkesés sé fluideve né mushkéri (té ciléen mund ta shkaktoj edhe
anemia).

Dializa konsiderohet vetém si fazé e pérkohshme e trajtimit té IRK, duke u fokusuar né zgjidhje
afatgjate mé transplantimin e veshkés nga donator. Né kété ményré té zgjidhjes sé problemit, nuk
insistohet vetém pér shkak té kostos (njé transplantim kushton sa tre vite dializimi), por pér
shkak té kualitetit té jetés.

Shkencétari nga Universiteti i Cikagos, Simon Flexner ishte i pari qé né vitin 1907 promovoi
mundésiné e transplantimit té organeve(arterieve, veshkés dhe zemrés). Transplantimi i paré i
veshkeés né histori u realizua nga Kirurgu Yuriy Voroniy né Rusi, por me pasukses, sepse pacienti
kishte vdekur dy dité pas operimit (13).

Pastaj né vitin 1950 né SHBA(Illinois) u realizua transplantimi i veshkeés e cila pati sukses vetém
10 muaj pér shkak té terapisé imunosupresive jo-pérkatése pér até kohé. Kurse, nobelisti pér vitin
1990, Joseph Murray me ekipin e tij , né vitin 1954 realizoi transplantimin e paré té veshkés , né
Spitalin Brigham té Bostonit (SHBA), nga njé binjak né tjetrin ashtu gé arriti suksesin gé
pacienti(marrési) té jetoj 8 vite pas operimit.

Né deceniet e fundit hulumtimet jané té drejtuara kah gjetja e mundésisé sé regjenerimit té
organit me ndihmén e gelizave amé (Stem-cells), dhe né kété drejtim veshka éshté né prioritet te
kétyre kérkimeve.

1.3.4. Epidemiologjia e Insuficiencés renale kronike

Insuficienca renale kronike éshté, jo vetém problem mjekésor né aspektin shkencoré-profesional
por edhe céshtje me interes kombétar pér shkak té impaktit né ngarkesén ekonomiko-financiare.
Pér kété arsye té gjitha Institucionet shtetérore té€ Shéndetit Publik gjithandej botés i kushtojné
réndési kétij entiteti patologjik si né drejtimin socio-epidemiologjik ashtu edhe né até psikologjik
dhe mental. Késhtu, vetém né SHBA né vitin 1973 evidentohen 10.000 persona né stadin
terminal t& IRK i cili numér rritet né 661.648 né vitin 2013(8,10). Konsiderohet se 10% nga

popullata e térésishme e botés vuajné nga IKR ashtu gé mbi 1 milion brenda vitit vdesin si pasojé
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e ecurisé (rrjedhés) aktuale té sémundjes, por mbi 114 shtete edhe si pasojé e pamundésisé sé
gasjes né shérbim kualitativ shéndetésor. Popullata prej moshés 65-74 vjece éshté e prekur nga
IRK né proporcion: ¢do i 5-ti mashkull dhe ¢do e 4-ta femér (19).

Késhtu, kjo sémundje né vitin 1990 numérohet né vendin e 27-té si shkaktare e vdekshmérisé
ashtu gé ky rangim kalon né vendin e 18-té pér vitin 2010(20). Tani pér tani né boté jané mbi 2
milion pacienté me IRK té cilét dializohen ose i jané nénshtruar transplantimit té veshkés dhe ky
numér pérfagéson vetém 10% e atyre gé jané me IRK dhe kané nevojé pér ndonjérén prej kétyre
trajtimeve(21). Ky numér prej 2 milion pacientéve nga kéndvéshtrimi statistikor éshté edhe mé
déshpérues kur merret parasysh fakti se shumica (rreth 80%) e kétyre té trajtuarve jané né 5
vendet e botés si: SHBA, Japoni, Gjermani, Brazil dhe Itali, té cilat vende pérbéjné vetém 12%
té popullatés sé botés(21).

Kjo sémundje ka reperkusione financiare e buxhetore edhe te shtetet e pasura si¢ éshté Anglia
dhe Australia, posagérisht kur mirret parasysh emigracioni dhe ndyshimet demografike té médha
e té shpejta. Késhtu né Australi pér vitet 2015-2020 éshté projektuar shuma prej 12 miliardé
dollaré amerikan shpenzime pér trajtimin e térésishém té IRK. Kurse, né Angli, shpenzimet pér
trajtimin e IRK jané té barabarta me shpenzimet e térésishme qé béhen pér kancerin e gjirit,
mushkeérive te lékurés etj. Né pérgjithési né téré botén vérehet zévendésimi i sémundjeve
infektive sic jané gripi, tuberkulozi, malaria e AIDS-i me ato joinfektive si sémundjet e zemrés,
diabeti dhe IRK(15,16).

Né Kosové né 7 gendra té dializés gjithsej brenda vitit realizohen diku rreth 109.000 procedura
dialitike.

1.4. Historiku i hemodializés

Kimisti britanik Thomas Graham(Fig.3.) né vitin 1861 i pari aplikoi procesin e dializés e cila
nénkupton ndarjen e pjeséve koloidale té suspenduara nga jonet apo molekulat kristaloide té
disolvuara (Fig.4.). Kjo ndarje mundésohet me difuzion népérmjet membranés semipermeabile
dhe kushtézohet nga raporti i pabarabarté sasior i kétyre pérbérésve(17).Ky zbulim i vuri bazat
shkencore té zhvillimit aplikativ né mjekési té hemodializés dhe késhtu, mundésoi zgjidhjen
terapeutike té déshtimit kronik té veshkave té stadit \V (terminal).
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Figura nr. 3: Thomas Graham(1805-1869)Figura nr. 4: Prezentimi skematik i hemodializés
(membranés semipermeabile)

Pastaj, &shté dashur té kalojné plot 62 vite qé Ky princip kimik té aplikohet praktikisht nga mjeku
holandez Willem Johan Kolff, i cili né vitin 1943 e realizoi hemodializén e paré(18).Atéherg, pér
dy vite me radhé (1943-1945), Kolff-i trajtoi 16 pacienté me déshtim akut té veshkave, por
suksesi nuk ishte ai i prituri. Mé voné Dr Nils Alwall e pérparoi konstruksionin e aparaturés pér
dializé duke krijuar njé sistem t& mbyllur me ndihmén e enéve té celikut té emailuar. Késhtu, u
mundésua lévizja e likuideve me ndihmén e presionit negativ duke i vu themelet e mundésisé sé
ndértimit té aparateve té njémendéta pér dializé moderne té cilén Dr Alwall e realizoi mé

03. 09.1946.

1.5. Parimet e hemodializés

Hemodializa bazohet né parimet e difusionit té solucioneve(tretésirave) dhe ultrafiltrimit té
likideve (léngjeve) népérmjet té membranés semipermeabile(gjysémpércuese). Difusioni
nénkupton aktivitetin e substancave né ujé té cilat métojné(tentojné) té lévizin nga ana me
koncentrim mé té larté kah ana me koncentrim mé té ulét té substancave(16).

Késhtu, edhe gjaku rrjedh né njérén ané t¢ membranes semipermeabile, kurse dializat (fluide

special dializuese) né anén tjetér té késaj membrane(paragitja skematike né figurén nr.4)
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Membrana semipermeabile éshté e pérbéré nga materiale té holla shtresore dhe ka vrima (pore)
té madhésive té ndryshme ashtu gé iu mundéson solucioneve dhe fluideve té vogla té kalojné
népér te, kurse bllokon kalimin e substancave mé té médha (si¢ jané rruzat e kuge té gjakut-
eritrocitet, proteinet e masés molekulare té larté). Kjo ripérséritje e procesit té filtrimit ndodh né
té njéjtén ményré edhe kur gjaku kalon népér glomerulet e veshkés né té cilat substancat e
médha ndahen nga ato mé té vogla(16,17,18).

Né praktikén mjekésore ekzistojné dy lloje té dializés: hemodializa dhe dializa peritoneale, me
géllim té njéjté fiziologjiko-klinik: largimi i mbetjeve dhe tepricés sé ujit nga gjaku. Kurse,
ndarja tjetér éshté né tri forma primare té dializés (hemodializa, dializa peritoneale dhe
hemofiltrimi) dhe dy forma dytésore (hemodiafiltrimi dhe dializa intestinale).

Hemodializa realizohet duke garkulluar gjaku jashté trupit té organizmit, népér filtra té quajtur
dializator gé pérmbajné membrana semipermeabile, ashtu gé gjaku garkullon né njé drejtim,
kurse dializati né drejtimin e kundeért.

Ky garkullim dydrejtimor i gjakut dhe dializatit e maksimalizon gradientin(nivelin e dallimeve)
té koncentrimit té kétyre elementeve té tretura né solucione né mes té gjakut dhe dializatit, gjé gé
ndihmon eliminimin sa mé té madh té uresé dhe kreatinines nga gjaku.

Koncentrimi i kétyre elementeve né solucione (kaliumi, fosfori dhe urea) jané té larta né gjak dhe
shumeé té uléta ose mungojné fare né solucionin e dializuar, dhe zévendésimi kontinuel i dializatit
siguron gé koncentrimi i padéshiruar i kétyre elementeve né gjak té zvogélohen né anén
pérkatése t&¢ membranés. Solucioni i dializés pérbén nivele normale(fiziologjike) té kaliumit dhe
kalciumit sikurse né gjakun e shéndoshé.

Dicka tjetér ndodh me bikarbonate, té cilat jané né nivel lehtésisht mé té larté né solucionin e
dializés se sa né gjakun normal ashtu gé e mundéson difuzionin e bikarbonateve drejté gjakut
me géllim té veprimit sikurse pH bufer né neutralizimin e acidozés metabolike e cila shpesh
lajmérohet te kéta pacienté. E téré kjo mundésohet me ndihmén e aparaturés sé dizajnuar pér kété

géllim (fig.nr. 5)
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Figura nr. 5: Aparati i hemodializés

Indikimi pér dializé kronike éshté déshtimi veshkor dhe niveli i ulét filtrues glomerular (NFG).
Fillimi i hershém i dializés kur ekziston njé¢ NFG mbi 10ml/min/1.732 jo vetém se nuk jep
ndonjé benefit té evidentuar pér pacientin, por madje mund té jeté i démshém (16,17). Pér kété
shkak protokollet (udhérréfyesit) klinike té publikuara né Kanada gé béjné fjalé se kur duhet
filluar me dializé, sugjerojné gé mos té ngutemi me dializé pérderisa pacienti t&¢ mos keté
déshtim veshkor definitiv gé definohet me NFG prej 5-9ml/min/1.73m?(17) Dializa indikohet

edhe né rastet kur nuk mund té kontrollohet mbingarkesa e kaliumit né serum.
1.6. Eritropoetina

Eritropoetina éshté hormon glikoproteinik gé kontrollon eritropoezén gjegjésisht prodhimin e
eritrociteve(fig.6).Ajo éshté njé citokiné (proteiné sinjalizuese molekulare) pér eritrocite
prekursoré né palcén ashtérore. Njihet edhe me emrat hematopoetina, hemopoetina apo edhe me

shkurtesén ndérkombétare EPO.
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Figuranr. 6: Imazhet e strukturave kimike té Eritropoetinés

Eritropoetina prodhohet nga fibroblastet e intersticiumit té veshkave gé jané té bashkangjitur me
kapilarét peritubular dhe tubulave proksimal té lakuar. Ajo poashtu prodhohet né gelizat
perisinusoidale t€ mélcisé. Te fazat e pérparuara té sémundjes pulmonare obstruktive kronike
(SPOK) kur lajmérohet hipoksia si rezultat i komplikimit, paragitet hipoksemia dhe hipoksia e
cila shkakton prodhimin e shtuar té eritropoetinés gé pér efekt ka eritocitozé té shtuar né
garkullim té gjakut. Kjo gjendje tani shkakton komplikim té ri cili me viskozitet t& ngritur e
kompromen,ton rrjedhén normale té gjakut dhe késhtu organizmi hyn né “circulus
vitiosus”(“rrethi magjik™). N& kéto raste béhet intervenimi me venepunksion i cili i sanon vetém
pasojat e njé mbingarkese (eritropoetina e shtuar=eritrocitozé enorme) dhe zgjedhja
pérfundimtare e kétij entiteti patologjik éshté vetém oksigjenoterapia e vazhdueshme.
Eritropoetina ekzogjene prodhohet me teknologji té rikombinimit t¢ ADN-sé né kulturat gelizore.
Disa produkete farmaceutike jané né dispozicion me llojllojshméring e tyre té modelit té
glikosilatimit dhe njihen me emértim té pérbashkét si ASE gé nénkupton agjenté stimulues té
eritropoetinés (né ang. ESA=erythropoiesis- stimulating agents),(19,20).

Kéto produkte jané pérdorur edhe pér trajtimin e anemisé né sémundjet kronike té veshkave,
anemité té myelodisplazia dhe té anemité e shkaktuar pas mjekimit me kimioterapeutiké
antikancerozé. Rrezikshméria e paralajméruar nga pérdorimi i kétyre preparateve pérfshinte:
infarktin miokardial, insultin cerebrovaskular, tromboembolité venoze dhe recidivet e

sémundjeve malinje(21).
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Aplikimi terapeutik i saj pér sanimin e anemisé éshté tejet i suksesshém te déshtimi renal,
gjendjet pas trajtimit me polikimioterapi te malinjitetet si dhe te pacientét me AIDS qgé duhet té
pérdorin imunosupresor. Eritopoetina pérdoret edhe te pacientét anemik gé duhet ti nénshtrohen
intervenimeve Kkirurgjike me géllim qé té zvogélohet nevoja pér transfuzione té médha(24). Doza
fillestare e eritropoetinés te insuficienca renale éshté 50-100 njési pér kg/peshé tre heré né javé
dhe mépastaj vazhdohet me dozim varésisht nga pérgjigja e pacientit ndaj késaj terapie si dhe
gjendja aktuale e prodhimit té eritrocieteve.

Gjaté terapisé me eritropoetiné duhet gé té pércjellét numri i eritrociteve, si dhe shtypja arteriale
e gjakut e cila patjetér duhet gé té jeté nén kontrollé. Dhénia e ertitropoetinés duhet
bashkéshogéruar me dhénien e preparateve té hekurit né ményré gé eitrocitet e krijuara té jené
plotésisht normale. Gjaté késaj kohe gé pacientét marrin preparate té hekurit duhet té adaptohet
dieta e tyre né kuptimin gé t& mos teprohet me ushgime dhe Iéngje gé pérmbajné hekur si¢ jané
mishi i kug, vezét dhe perimet e gjelbra.

Efektet anésore gé mund té shkaktojé eritropoetina jané dhembja dhe djegia né vendin e
aplikimit té injeksionit dhe qé ky efekt té minimizohet duhet gé para dhénies preparati té géndroj
né temperaturén e dhomés si dhe gjithnjé t& ndérrohet vendi i aplikimit. Efektet anésore tjera té
zakonshme jané diarea, énjtja, kurse ato mé té rralla jané: ethet, nauzea, vjellje, lodhja,
frymézénia, si dhe plogéshtia gjegjésisht dobésimi.

Gjer tani né asnjé studim shkencor nuk éshté vértetuar interakcioni i eritropoetinés me barnat
tjeré. Pérndryshe, pérdorimi ilegal i eritropoetinés né cilési té dopingut sportiv sanksionohet
ligjérisht dhe moralisht.
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2. QELLIMI DHE OBJEKTIVAT E STUDIMIT

2.1. Qéllimi i kétij studimi éshté i trefishté

a)

b)

Qéllimi parésor i kétij studimi éshté gé té vlerésohet se cila Eritropoetiné (alfa ose beta)
éshté mé e efektshme, dhe até né varshméri nga ményra e administrimit ajo intravenoze
apo subkutane te té sémurét me insuficiencé renale kronike gé trajtohen me
hemodializé.Po ashtu géllim i punimit éshté gé té pércjellén efektet anésore té kétyre
preparateve.

Qéllimi tjetér i studimit éshté té pércjellén parametrat kliniko-laboratorik té rritjes sé
eritrociteve, leukociteve, trombociteve, hemoglobinés, hekurit dhe hematokritit né
varshméri nga aplikimi i alfa apo beta Eritropoetinés dhe até né rrugé intravenoze apo
subkutane.

Dhe qéllimi i treté i studimit éshté té pércaktohet mbijetesa e té sémurave me
Insufficiencé renale kronike né dializé né varshméri nga aplikimi i Eritropoetinés alfa apo

beta té administruara né rrugé intravenoze apo subkutane.

2.2. Objektivat Specifike té Studimit

Obijektivat specifike té studimit jané:

i. Komponenti prospektiv longitudinal (rast seri):

1.

2.

Vlerésimi i vegorive te pacientet me insuficiencé renale né hemodializé duke pérfshiré
edhe sémundjet shkaktare gé kané cuar gjer né IRK si karcinoma e vezikés urinare,
glomerulonefriti kronik, hipertensioni arterial, kardiomiopatia kronike hipertenzive, LES
(Lupusi nefritik), Morbus Fabry, sémundja policistike renale, nefriti kronik, nefrolitiaza,
nefropatia me etiologji té panjohur, sindroma nefrotike, gjendjet pas PCI

Vlerésimi i aplikimit té Eritropoetinés Alfa (administrimi i/v. dhe s/c) dhe Beta (poashtu
i/lv dhe s/c) dhe efektet e tyre né rritjen e numrit té eritrociteve, leukociteve,
trombociteve, pérmirésimin e pérgendrimit té hemoglobinés dhe hematokritit si dhe

ngritjes sé nivelit t& hekurit né serum.
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3. Vlerésimi i mbijetesés sé pacientéve me insuficiencé renale né hemodializé né raport me
aplikimin e Eritropoetinés alfa dhe beta.

4. Shpeshtésia e efekteve anésore té eritropoetinés sipas grupeve krahasuese.

ii Analiza e raportit rast - grupet kontrolluese:

1. Vlerésimi dhe krahasimi i vegorive social-demografike dhe klinike té pacientéve né
hemodializé né raport me aplikimin e eritropoetinés alfa dhe beta dhe ményrés sé

aplikimit té tyre i/v ose s/c.

2. Vlerésimi i morbiditetit té pacientéve né hemodializé té né té dy modalitetet terapeutike
dhe té dy submodalitetet aplikative té tyre: eritropoetina alfa apo beta e administruar né

ményré i/v apo s/c.
3. Vlerésimi i mortalitetit t& pacientéve né hemodializé né raport me statusin klinik

gjegjésisht vlerave laboratorike té ekzaminuara si dhe hipertensionit arterial i analizuar si

shkaktar apo komorbiditet.

XXVIII



3.METODOLOGJIA

Té gjitha rastet e ekzaminuara jané ndaré né katér grupe kontrolluese dhe jané
krahasuar,analizuar duke iu nénshtruar konkludimit logjik deduktiv. Metodologjia e studimit
éshté pa grup kontrolli dhe éshté studim intevenues i veprimit té eritropoetinés alfa dhe beta te té
sémurét né dializé gé vuajné nga IRK.

Tipi i studimit: Ky studim pérbéhet nga dy komponenté:

I. Prospektiv longitudinal (rast-seri): Vlerésimi i mbijetesés sé pacientéve né dializé né
varshméri kauzale me aplikimin e eritropoetinés, mbijetesés né raport me llojin (alfa
apo beta) dhe ményrén e aplikimit (intravenoze apo subkutane) , dhe té faktoréve té
rriskut me impakt né efikasitetin e terapisé e né mbijetesén e pacientéve né dializé te

té sémuarit me insuficiencé renale kronike.

ii. Rast-grupet kontrolluese:
Vlerésimi i mbijetesés sé pacientéve né hemodializé te té cilét éshté aplikuar terapia
me eritropoeting, vlerésimi i faktoréve té riskut me impakt né mbijetesé, i morbiditetit

té pacientéve né kéto katér modalitete terapeutike.
3.1. Popullata né studim

Jané pérfshiré 213 té sémuré pér studim té cilét jané ndaré né katér grupe dhe até né:

> Grupin e I-ré: gjithsejté 80 té sémur (37.6%) qé jané trajtuar me eritropoetinén alfa i/v

> Grupin e l1-té: gjithsejté 25 raste (11.7%), té trajtuar me eritropoetiné alfa s/c

» Grupi i lll-té: gjithsejté 28 raste (13.1%) té trajtuar me eritropoetiné beta i/v dhe

> Grupi i I\V-té: gjithsejté 80 raste (37.6%) té trajtuar mé eritropoetiné beta s/c
Né grupin e té sémuréve té trajtuar me eritropoetinén alfa e aplikuar i/v pérkatésisht s/c, né
strukturé mé té larté kané gené femrat (63.7%, pérkatésisht 60%), kurse té grupi i té sémuréve té
trajtuar me eritropoetinén beta té aplikuar i/v, pérkatésisht s/c né strukturén mé té madhe kané
gené meshkujt (52.6%, pérkatésisht 51.2%).
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3.1.1. Kritere té pérfshirjes

Pérfshirja e subjekteve né studim u realizua duke aplikuar kriteret e méposhtme:

Mosha mbi 18 vje¢ ashtu qé té gjithé pacientét i takojné grup moshés prej 23-47 vjege.

Té gjithé pacientét gé ishin té rregullt né hemodializé,me terapi dhe ekzaminime kliniko-
laboratorike tremujore.

Koha e trajtimit me hemodializé mbi 12 muaj.

3.1.2. Kritere té mospérfshirjes

Pacienté nén 18 vjec, pacienté gé nuk iu nénshtruan ekzaminimeve té caktuara pér arsye

logjistike si dhe pacientét gé refuzuan té merrnin pjesé né studim.

3.2. Pércaktimi i objektivave té studimit

3.2.1. Komponenti i paré i studimit

Rezultati primar i studimit éshté gé té krahasohet né aspektin kualitativ dhénia e alfa dhe beta
eritropoetinés, paralelisht edhe sipas ményrés sé administrimit (intravenozé apo subkutan) te té
sémurit né dializé gé vuajné nga IRK.

Jané analizuar faktorét demografik né raport me grupet krahasuese dhe kohézgjatjen e
hemodializés.

Eshté pérshkruar dekursi i sémundjes sipas grupeve krahasuese.

3.2.2. Komponenti i dyté i studimit

Eshté qé té pércjellén né ményré ciklike tremujore né kohézgjatje prej 24 muajve né trajtim
dialitik vlerat laboratorike (eritrociteve, leukociteve, trombociteve,hemoglobinés,hematokritit, si

dhe nivelet e hekurit né serum), mé géllim té vlerésimit dhe pércjelljes sé efektit té aplikimit té

eritropoetinés sipas grupeve krahasueses (katér modaliteteve terapeutike).
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3.3. Mbledhja e té dhénave

Mbledhja e té dhénave u krye duke u bazuar né té dhénat e Kkartelés klinike te té sémuréve né
hemodializé, né anamnezén e tyre, administrimin e njé pyetésori, si dhe nga vlerésimi objektiv
kliniko-laboratorik i pacientéve. (Té dhénat u morén sipas skedés sé pérpiluar paraprakisht té

studimit, e cila prezantohet mé poshté).

Skeda e studimit:

Skeda e studimitnr.:_ | Data , Nr. i identifikimit:

Té dhénat e Pérgjithshme
QendraHD/Ndérrimi/Salla:. ... ..o e
PaCIENtI/ A, .. ettt e
Numri i kartel€s klinike ...................
Mosha ..................e. Gjinia:........ooeeenn.
Té dhéna antropometrike: Pesha...................... [kg] Gjatésia................ [m]
Duhanpirés......... (sasia ditore/sa vite) Alkoolist............. Vese té tjera...........
BVAVE) T mmHg.. TA(d).................. mmHg....... Fc.oooootil. /min
Kohézgjatja e trajtimit n€ HD muaj/vite ............cooiiiiiiiiiiiiiiiiiineans
SEmundjet Primare. ... ......ooeeniieiiii e

Té dhénat laboratorike:

1.Hgb ........ mm/L Het:......... Eri........... Letoooininnn... Tr......... Fet™..........
2.Hgb ........ mm/L Het:......... Eri........... Letoooininnn... Tr......... Fe™ ..........
3.Hgb....... mm/L Het:......... Eri........... Letoooininnn... Tr......... Fe' .
4Hgb........ mm/L Het:......... Eri........... Letooinnnn... Tr......... Fet™..........
S.Hgb........ mm/L Het:......... Eri.o.o.... | S Tr......... Fe™ ..........
6.Hgb ........ mm/L Het:......... Eri.o.o.... | ST Tr......... Fe™ .
7Hgb........ mm/L Het:......... Eri........... | Tr......... Fe™...........
8Hgb........ mm/L Het:......... Eri........... | I Tr......... Fe™ ..........
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Trajtimi:
Eritropoetiné mbrenda muajit/lloji/forma :
Modalitetet terapeutike :

Transfuzione mbrenda muajit/sasia. ...........coouiiuiiieieiiiiiiiiiii,
Preparate t€ hekurit mbrenda muajit/lloji/sasia............cooveiiiiiiiiiiiiiiinn.,

Gjendja Pas trajtimit. ... .....o.euininii et

3.4. Analiza statistikore

Té gjitha té dhénat paraprakisht u koduan, u sistematizuan sipas programit kompjuteriké té Exel-
it, ashtu qé u pérgatitén pér analizén statistikore.
Nga studimi jané eliminuar té gjitha rastet gé kishin ndonjé mungesé informacioni sepse vlerat e
panjohura nuk kané mund té inkorporohen né analizé statistikore valide.
Procedurat statistikore té pérdorura né analizén e té dhénave raportohen me sa vijon:
» Variablat kategorike (nominale dhe/ose ordinale), u raportuan frekuencat (numrat
absoluté) dhe pérgindjet pérkatése.
» Variablat numerike, u raportuan sipas mesatareve aritmetike = deviacionet standarde
pérkatése (pér té dhénat gé i nénshtroheshin shpérndarjes normale), si dhe mediana dhe
largésia interkuartile (né rastet kur shpérndarja e té dhénave nuk ishte normale).
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» Pér vlerésimin e lidhjeve (shogérimeve) lineare mes variableve u pérdorén koeficientét e
korrelacionit Pearson (pér té dhéna numerike) dhe Spearman (pér té dhéna jo
parametrike-ordinale).

» Analiza Multiple Logjike e Regresionit u pérdoré pér pércaktimin e parashikuesit pér
ERI té larta dhe pér pércaktimin e parashikimit pér mortalitet.

» Testi hi-katror dhe testi ekzakt i Fisherit u pérdorén pér krahasimin e proporcioneve
/pérgindjeve té variableve kategorike.

> Eshté analizuar vlera mesatare e EPO-indeksit sipas grupeve krahasuese.

> Testi i Studentit u pérdor pér krahasimin e vlerave mesatare té variabélve numerike.

> Pércaktimi i dozave mesatare té aplikuara té eritropoetinés sipas grupeve krahasuese
éshté béré me testin ANOVA.

» Poashtu u pérdoré edhe Post Hoc Tests: Tukey HSD, pér vlerésim té dallimit né vlerén
mesatare té€ hekurit (FE) ndérmjet tremujorit té paré dhe tremujorit té teté sipas grupeve
krahasuese.

> Kurbat e mbijetesés Kaplan-Meier u pérdorén pér paragitjen e shkallés/nivelit té
mbijetesés né grupet krahasuese sipas modaliteteve terapeutike té pacientéve né dializé
gé vuajné nga IRK.

» Testi log-rank u pérdor pér krahasimin e nivelit t& mbijetesés né mes té 4 grupeve
krahasuese.

Né té gjitha rastet, u konsideruan si statistikisht sinjifikante (t& pérfillshme) vlerat ¢ P<0.05.

E gjithé analiza statistikore u krye népérmjet Paketés Statistikore pér Shkencat Sociale, versioni
19.0 (SPSS — Statistical Package for Social Sciences Inc., Chicago, IL, USA).
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4 REZULTATET

Nga gjithsej 213 té sémurét e pérfshiré né studim, 80 té sémuré (37.6%) kané gené né grupin e
trajtuar me eritropoetinén alfa i/v, kurse 25 raste (11.7%) jané trajtuar me eritropoetiné alfa me
aplikim s/c, kurse me eritropoetiné beta jané trajtuar 28 raste (13,1%) me rruge intravenoze dhe
80 raste(37,6%) me rrugé subkutane. (Tabela. 1 dhe Diagrami.1)

Tabela nr. 1: Numri i rasteve té pérfshira né studim sipas grupeve krahasuese

AlV 80 37.6 37.6
ASC 25 11.7 49.3
BIV 28 13.1 62.4
BSC 80 37.6

Total 213 100.0 100.0

Diagraminr. 1: Numri i rasteve té pérfshira né studim sipas grupeve krahasuese

BIV/

13.1

\ ASC



Tabelanr. 2: Distribuimi i té sémuréve sipas grupeve krahasuese dhe seksit

AlV F 51 63.7
M 29 36.3
Total 80 100.0
ASC F 15 60.0
M 10 40.0
Total 25 100.0
BIV F 13 46.4
M 15 53.6
Total 28 100.0
BSC F 39 48.8
M 41 51.2
Total 80 100.0

Chi-testi= 4.815, df=3, p=0.186

100
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Né grupin e té sémuréve té trajtuar me eritropoetinén alfa e aplikuar i/v, pérkatésisht s/c, né
strukturé mé té larté kané gené femrat (63.7% pérkatésisht 60%), kurse té grupi i té sémuréve té
trajtuar me eritropoetinén beta, té aplikuar i/v , pérkatésisht s/c , né strukturé mé té madhe kané
gené meshkujt (53.6%, pérkatésisht 51.2%). Distribuimi i rasteve sipas seksit dhe grupeve
krahasuese nuk ka treguar dallim me sinjifikancé té konsiderueshme statistikore (X2-testi=4.815,
df=3, p=0.186). (Tabela. 2 dhe Diagrami. 2)

Tabela nr. 3: Distribuimi i té sémuréve sipas grupeve krahasuese dhe grup-moshés

AV 23-47 18 22.5 22.5
48-67 40 50.0 725
68-87 22 27.5 100.0
Total 80 100.0
ASC 23-47 5 20.0 20.0
48-67 13 52.0 72.0
68-87 7 28.0 100.0
Total 25 100.0
BIV 23-47 6 21.4 21.4
48-67 13 46.4 67.9
68-87 9 32.1 100.0
Total 28 100.0
BSC 23-47 6 7.5 7.5
48-67 47 58.8 66.3
68-87 27 33.8 100.0
Total 80 100.0

Chi-testi= 7.75, df=6, p=0.257



m 23-47
m 48-67
m 68-87

Diagraminr. 3: Distribuimi i té sémuréve sipas grupeve krahasuese dhe grup-moshés
Nga mesi drejt periferisé: AlV; ASC; BIV dhe BSC

Né té gjitha grupet krahasuese, né strukturén mé té madhe té sémurét kané gené té moshés 48-67
vjec, pér dallim Kjo strukturé ka gené mé e larta té grupi i trajtuar me eritropoetinén beta s/c,
pastaj te eritropoetina alfa s/c, te eritropoetina alfa i/v dhe né fund té eritropoetina beta i/v
(58.8%, 52%, 50%, pérkatésisht 46.4%). Distribuimi i rasteve sipas grup-moshés dhe grupeve
krahasuese nuk ka treguar dallim me sinjifikancé té konsiderueshme statistikore (X2-testi=7.75,
df=6, p=0.257).(Tabela. 3 dhe Diagrami. 3)



Tabela nr. 4: Mosha mesatare e té sémuréve sipas grupeve krahasuese

AlV

ASC

BIV

BSC

Total

213

57.44

60.80

60.21

58.74

58.69

13.97

13.03

9.90

11.65

12.51

Between

Groups(Né  mes

grupeve)

Within Groups(Me
té gjitha grupet)

Totali

427.496

32746.429

33173.925

209

212

142.499

156.681

0.909

0.437
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Diagraminr. 4. Mosha mesatare e té sémuréve sipas grupeve krahasuese

Mosha mesatare mé e larté e té sémuréve ka gené 58.69+/-12.51. Nuk kemi konstatuar dallim
sinjifikant né moshén mesatare te té sémuréve sipas grupeve krahasuese (ANOVA F= 0.909,
p=0.437). Mosha mesatare mé e larté ka gené te grupi i trajtuar me alfa s/c (60.80+/-13.03) dhe
te beta i/v (60.21+/-9.90), kurse mosha mesatare mé e uléta ka gené pér grupin e trajtuar me alfa
i/v (57.44+/-44). (Tabela. 4 dhe Diagrami. 4)



Tabela nr. 5: Distribuimi i té sémuréve sipas grupeve krahasuese dhe kohézgjatjes né
hemodializé

AlV 5-9 50 62.5 62.5
10-14 27 33.8 96.3
15-17 3 3.8 100.0
Total 80 100.0

ASC 5-9 12 48.0 48.0
10-14 12 48.0 96.0
15-17 1 4.0 100.0
Total 25 100.0

BIV 5-9 14 50.0 50.0
10-14 11 39.3 89.3
15-17 3 10.7 100.0
Total 28 100.0

BSC 5-9 36 45.0 45.0
10-14 34 42.5 87.5
15-17 10 125 100.0
Total 80 100.0

Chi-testi= 8.418, df=6, p=0.209

5-9
» 10-14
= 15-17

Diagraminr. 5: Distribuimi i té sémuréve sipas grupeve krahasuese dhe kohézgjatjes né
hemodializé



Nga mesi drejt periferisé: alfa i/v, alfa s/c, beta i/v dhe beta s/c.

Né té gjitha grupet krahasuese, né strukturén mé té madhe té sémurét kané gené né hemodializé
né kohézgjatje 10-14 vjet, me dallim se kjo strukturé ka gené mé e larta te grupi i trajtuar me
eritropoetinén alfa i/v dhe te grupi i trajtuar me alfa s/c, pastaj te beta i/v, pérkatésisht beta s/c,
(AIV 96.3%, ASC 96.0%, BIV 89.3%, pérkatésisht BSC 87.5%). Distribuimi i rasteve sipas
kohézgjatjes sé trajtimit me hemodializé dhe grupeve krahasuese nuk ka treguar dallim
sinjifikant (X2-testi=8.418, df=6, p=0.209). (Tabela. 5 dhe Diagrami. 5)

Tabela nr. 6: Kohézgjatja mesatare e trajtimit me hemodializé sipas grupeve krahasuese

AlV 80 5 17 8.71 2.87
ASC 25 5 17 9.60 3.24
BIV 28 6 17 10.79 3.20
BSC 80 5 17 9.74 2.78
Total 213 5 17 9.47 2.99

Sum of | df Mean Square F Sig.
Squares

Between 100.519 3 33.506 3.915 0.01

Groups (Né& mes

grupeve)

Within 1788.589 209 8.558

Groups(Me

te gjitha grupet)

Totali 1889.108 212

Post Hoc Tests



Variabla e varur: ViteHD
Tukey HSD
() J) Dif.né Std. Sig. 95% Confidence Interval
GRUPI GRUPI mesatare (I-J) Error Lower Upper
Bound Bound
AlV ASC -0.887 0.670 0.549 -2.62 0.85
BIV -2.073" 0.642 0.008 -3.74 -0.41
BSC -1.025 0.463 0.122 -2.22 0.17
ASC AlV 0.887 0.670 0.549 -0.85 2.62
BIV -1.186 0.805 0.456 -3.27 0.90
BSC -0.138 0.670 0.997 -1.87 1.60
BIV AlV 2.073" 0.642 0.008 0.41 3.74
ASC 1.186 0.805 0.456 -0.90 3.27
BSC 1.048 0.642 0.363 -0.62 2.71
BSC AlV 1.025 0.463 0.122 -0.17 2.22
ASC 0.138 0.670 0.997 -1.60 1.87
BIV -1.048 0.642 0.363 -2.71 0.62
*. The mean difference is significant at the 0.05 level.
184
o _ _ _
16 -
" 8.71+.2.87 9.50+-3.24 10.794/-3.20 9744078
a 127
i
=
107
.-
|
Al asc Biv BsC

GRUPET



Diagraminr. 6: Kohézgjatja mesatare e trajtimit me hemodializé sipas grupeve krahasuese

Mesatarisht té sémurét jané trajtuar me hemodializé né kohézgjatje 9.5 vjet (9.47+/-2.99).
Kohézgjatja mesatare mé e madhe e trajtimit me hemodializé ka gené te grupi i trajtuar me beta
i/v (10.79+/-3.20), kurse mé sé shkurtri te grupi i trajtuar me alfa i/v (8.71+/-2.87). Kohézgjatja
mesatare e trajtimit me hemodializé ka treguar dallim sinjifikant sipas grupeve krahasuese
(ANOVA F= 3.915, p=0.01). Dallim sinjifikant kemi konstatuar ndérmjet grupit alfa i/v vs. Beta
i/v (Dif.mesatare=-2.073, p=0.008). (Tabela. 6 dhe Diagrami. 6)

Tabelanr. 7: Vlera mesatare e Leukociteve (LE) sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

GRUPI N Minimum Maximum Mesatrja Dev. Stan.

AlV LE1 80 4 15 7.36 2.14
LE2 80 3 11 6.80 1.90

LE3 80 3 14 7.57 2.23

LE4 80 2 21 6.88 2.52

LE5 80 3 14 6.72 2.28

LE6 80 2 12 6.77 2.13

LE7 80 3 17 7.03 2.35

LE8 80 3 17 6.47 2.37

ASC LE1 25 3 12 7.23 2.34
LE2 25 3 15 7.26 2.61

LE3 25 4 12 6.96 1.99

LE4 25 3 12 6.67 2.16

LES 25 4 10 7.24 1.68

LE6 25 4 12 6.86 1.97

LE7 25 4 13 7.14 2.18

LE8 25 3 12 7.36 2.29

BIV LE1 28 4 12 7.58 1.99
LE2 28 4 11 7.53 1.84

LE3 28 5 12 7.48 1.98

LE4 28 4 11 7.13 1.78

LES 28 5 10 7.04 1.68

LE6 28 5 12 7.46 1.98

LE7 28 4 10 7.35 1.68

LE8 28 4 11 7.22 1.58

BSC LE1 80 4 12 7.08 1.90
LE2 80 4 13 6.90 2.17

LE3 80 3 14 7.06 2.35

LE4 79 4 14 7.11 1.97

LES 79 3 12 6.85 2.11

LE6 79 3 13 6.88 2.04

LE7 79 4 14 7.13 1.99

LE8 79 3 14 6.90 2.25

10
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Diagrami nr. 7: Vlera mesatare e Leukociteve (LE) pas administrimit té eritropoetinés alfa sipas
tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagraminr. 8: Vlera mesatare e Leukociteve (LE) pas administrimit té eritropoetinés beta sipas
tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagraminr. 9: Vlera mesatare e Leukociteve (LE) sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

Numri mesatar i leukociteve (LE) sipas tremujoréve ka treguar vlera variabile. Numri mesatar i
LE ka treguar zbritje né tremujorin e teté, krahasuar me tremujorin e paré, te grupi i trajtuar me
alfa i/v, beta i/v dhe beta s/c (7.36+/-2.14 vs. 6.47+/-2.37; 7.58+/-1.99 vs. 7.22+/-1.58,
pérkatésisht 7.08+/-1.90 vs. 6.90+/-2.25). Te grupi i trajtuar me alfa s/c kemi konstatuar rritje té
numrit mesatar te LE né tremujorin e teté (7.23+/-2.34 vs. 7.36+/-2.29). (Tabela. 9 dhe Diagrami.
7,8,9)
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Tabela nr. 8: Vlera mesatare e eritrociteve (ER) sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

GRUPI N Minimum Maximum Mesat. DS
AlV ER1 80 2.1 4.4 3.24 0.49
ER2 80 2.1 4.8 3.32 0.54
ER3 80 1.9 4.7 3.25 0.57
ER4 80 2.0 4.6 3.32 0.64
ER5 80 2.2 4.5 3.33 0.55
ERG6 80 2.3 4.5 3.35 0.54
ER7 80 2.4 5.2 3.52 0.62
ERS8 80 2.4 5.2 3.86 0.67
ASC ER1 25 2.4 4.1 3.30 0.39
ER2 25 2.7 4.4 3.34 0.42
ER3 25 2.4 5.2 3.40 0.56
ER4 25 2.5 4.4 3.29 0.49
ER5 25 2.5 5.0 3.27 0.57
ERG6 25 2.4 3.9 3.15 0.37
ER7 25 2.3 3.9 3.38 0.42
ERS8 25 2.1 4.1 3.51 0.56
BIV ER1 28 2.5 4.4 3.67 0.42
ER2 28 3.1 4.7 3.61 0.39
ER3 28 3.3 53 3.93 0.53
ER4 28 29 4.8 3.80 0.50
ER5 28 2.5 5.0 3.78 0.54
ER6 28 25 4.6 3.61 0.49
ER7 28 25 4.9 3.64 0.60
ERS8 28 2.4 4.9 3.99 0.57
BSC ER1 80 2.1 4.7 3.37 0.53
ER2 80 2.2 4.7 3.40 0.45
ER3 80 2.3 5.3 3.47 0.63
ER4 79 2.2 4.8 341 0.59
ER5 79 2.3 5.0 3.49 0.57
ERG6 79 2.4 5.0 3.95 0.50
ER7 79 2.4 5.1 4.25 0.56
ERS8 79 2.3 5.4 4.59 0.76
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Diagraminr. 10: Vlera mesatare e eritrociteve (ER) pas administrimit té eritropoetinés alfa sipas
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Diagraminr. 11: Vlera mesatare e eritrociteve (ER) pas administrimit té eritropoetinés beta sipas
tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagrami nr.12:Vlera mesatare e eritrociteve (ER) sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

Numri mesatar i eritrociteve (ER) sipas tremujoréve ka treguar vlera variabile. Numri mesatar i
eritrociteve ka treguar rritje né tremujorin e teté, krahasuar me tremujorin e paré, te té gjitha

grupet krahasuese. (Tabela. 8 dhe Diagrami. 10, 11, 12)
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Tabela nr.9:Dallimi né vlerén mesatare té eritrociteve (ER) ndérmjet tremujorit té paré dhe
tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

AlV ER1
80 2.1 4.4 3.24 0.49
0.62 -6.68, 158, (<0.001)*
ER8 80 2.4 5.2 3.86 0.67
ASC ER1
25 2.4 4.1 3.30 0.39
0.21 -1.54, 48, (0.13)
ER8 25 2.1 4.1 3.51 0.56
BIV ER1
28 2.5 4.4 3.67 0.42
0.31 -2.39, 54, (0.02)*
ERS8 28 2.4 4.9 3.99 0.57
BSC ER1
80 2.1 4.7 3.37 0.53
1.22 -11.75, 157, (<0.001)*
ER8 79 2.3 54 4.59 0.76
* dallimi sinjifikant
Burimi i variacionit DF SS MS F P
Midis grupeve
7 97.182 13.883 39.548 <0.001
Mbetur
417 146.387 0.351
Totali

424 243.569
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Krahasimi

BSC-E8 vs

BSC-E8 vs.
BSC-E8 vs.
BSC-E8 vs.
BSC-E8 vs.
BSC-E8 vs.
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BIV-E8 vs.
BIV-E8 vs.
BIV-E8 vs.
BIV-E8 vs.
BIV-E8 vs.
AIV-E8 vs.
AIV-E8 vs.
AIV-E8 vs.
AIV-E8 vs.
AIV-E8 vs.
BIV-E1 vs.
BIV-E1 vs.
BIV-E1 vs.
BIV-E1 vs.

ASC-E8 vs.
ASC-E8 vs.
ASC-E8 vs.
BSC-E1 vs.

BSC-E1 vs

. AlV-E1
ASC-E1
BSC-E1
ASC-E8
BIV-E1
AlIV-E8
BIV-E8
AIV-E1

ASC-E1
BSC-E1
ASC-E8
BIV-E1

AIV-E8

AIV-E1

ASC-E1
BSC-E1
ASC-E8
BIV-E1

AlIV-E1

ASC-E1
BSC-E1

ASC-E8
AIV-E1
ASC-E1
BSC-E1
AlV-E1

. ASC-E1
ASC-E1 vs.

AIV-E1

Post Hoc Tests: Tukey HSD

Diferenca
1.35
1.29
1.22
1.08
0.92
0.73
0.6
0.75
0.69
0.62
0.48
0.32
0.13
0.62
0.56
0.49
0.35
0.19
0.43
0.37
0.3
0.16
0.27
0.21
0.14
0.13
0.07
0.06

p
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q
20.315
13.418
18.359
11.234
9.984
10.985
6.512
8.153
5.985
6.74
4.164
2.858
1.413
9.36
5.834
7.397
3.646
2.065
4.674
3.21
3.261
1.388
2.813
1.772
1.458
1.962
0.729
0.625

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
0.064
0.468
0.975
<0.001
<0.001
<0.001
0.164
0.828
0.021
0.311
0.29
0.977
0.489
0.916
0.97
0.863

P<0.05
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Diagraminr. 13: Dallimi né vlerén mesatare té eritrociteve (ER) ndérmjet tremujorit té paré dhe
tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

Sipas grupeve krahasuese, numri mesatar i eritrociteve né tremujorin e teté, krahasuar me
tremujorin e paré, qé éshté marré si linjé bazike, ka qgené sinjifikant (ANOVA F=39.55,
p<0.001).

Rritja mé e madhe né numrin mesatar té eritrociteve né tremujorin e teté, krahasuar me
tremujorin e paré, ka gené te beta s/c, pastaj te alfa i/v, beta i/v dhe né fund te alfa s/c.Rritje
sinjifikante t& numrit mesatar té eritrociteve kemi konstatuar te grupi beta s/c (3.37+/-0.53 vs.
4.59+/-0.76, dif. of mean=1.22, t-testi=-11.75, df=157, p<0.001), pastaj té grupi alfa i/v (3.24+/-
0.49 vs. 3.86+/-0.67, diff.of mean=0.62, t-testi=-6.67, df=158, p<0.001, (té grupi dhe te grupi
beta i/v (3.67+/-0.42 vs. 3.99+/-0.57, diff.ofmean=0.31, t-testi=-2.39, df=54, p=0.02). Rritja ka
gené jo sinjifikante té grupi i trajtuar me alfa s/c (3.3+/-0.39 vs. 3.51+/-0.56, diff.of mean=0.21,
t-testi=-1.54, df=48, p=0.13). (Tabela. 9 dhe Diagrami. 13)
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Tabelanr. 10: Vlera mesatare e Hemoglobinés (HGB) sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

GRUPI N Minimum Maximum Mesat. DS
AlV HGB1 80 72.0 151.0 105.01 15.79
HGB2 80 73.0 212.0 109.89 18.76
HGB3 80 64.0 142.0 106.21 18.32
HGB4 80 62.0 160.0 111.38 18.62
HGB5 80 64.0 154.0 108.59 19.08
HGB6 80 77.0 148.0 113.36 16.36
HGB7 80 79.0 153.0 120.03 18.13
HGB8 80 76.0 182.0 127.44 20.68
ASC HGB1 25 80.0 143.0 109.16 16.72
HGB2 25 86.0 135.0 104.92 13.22
HGB3 25 73.0 144.0 107.44 18.80
HGB4 25 62.0 144.0 104.80 16.92
HGB5 25 77.0 136.0 102.56 15.77
HGB6 25 81.0 132.0 105.60 11.99
HGB7 25 80.0 132.0 112.76 12.40
HGB8 25 79.0 137.0 119.04 15.50
BIV HGB1 28 97.0 197.0 136.07 26.93
HGB2 28 102.0 189.0 126.68 21.83
HGB3 28 104.0 185.0 127.57 17.41
HGB4 28 93.0 190.0 127.86 19.21
HGB5 28 13.3 199.0 123.05 32.16
HGB6 28 82.0 150.0 119.75 15.57
HGB7 28 86.0 155.0 122.46 18.19
HGB8 28 84.0 156.0 127.79 19.81
BSC HGB1 80 68.0 197.0 114.31 24.57
HGB2 80 73.0 189.0 113.38 19.41
HGB3 80 70.0 185.0 112.09 20.68
HGB4 79 78.0 166.0 114.03 16.77
HGB5 79 13.3 149.0 111.95 19.87
HGB6 79 88.0 156.0 123.54 13.83
HGB7 79 79.0 160.0 133.04 18.04
HGB8 79 74.0 165.0 141.42 22.31
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Diagraminr. 14: Vlera mesatare e Hemoglobinés (HGB) pas administrimit té eritropoetinés alfa
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Diagrami. nr. 15: Vlera mesatare e Hemoglobinés (HGB) pas administrimit té eritropoetinés

beta sipas tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagrami nr. 16: Vlera mesatare e Hemoglobinés (HGB) sipas tremujoréve dhe grupeve
krahasuese

Vlera mesatare e hemoglobinés sipas tremujoréve ka treguar Iévizje variabile. Vlera mesatare e
hemoglobines ka treguar rritje né tremujorin e teté, krahasuar me tremujorin e paré, te grupet e
trajtuara me alfa i/v, alfa s/c dhe beta s/c. (Tabela. 10 dhe Diagrami. 14, 15, 16)
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Tabela nr. 11: Dallimi né vlerén mesatare té hemoglobinés (HGB) ndérmjet tremujorit té paré
dhe tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

AlV HGB1
80 72.0 151.0 105.01 15.79
-7.68, 158, (<0.001)*
HGBS8 80 76.0 182.0 127.44 20.68
ASC HGB1
25 80.0 143.0 109.16 16.72
-2.17, 48, (0.035)*
HGBS8 25 79.0 137.0 119.04 15.50
BIV HGB1
28 97.0 197.0 136.07 26.93
1.31, 54, (0.196)
HGB8 28 84.0 156.0 127.79 19.81
BSC HGB1
80 68.0 197.0 114.31 24.57
-7.28, 157, (<0.001)*
HGBS8 79 74.0 165.0 141.42 22.31
Burimi i variacionit DF SS MS F P
Midis grupeve 7 70750.03 10107.15 23.075 <0.001
Mbetur 417 182648.7 438.006
Totali 424 253398.7

Post Hoc Tests: Tukey HSD
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Krahasimi

BSC-HGBS8 vs.
BSC-HGB8 vs.
BSC-HGB8 vs.
BSC-HGBS8 vs.
BSC-HGB8 vs.
BSC-HGB8 vs.
BSC-HGBS8 vs.

BIV-HGB1 vs.
BIV-HGB1 vs.
BIV-HGB1 vs.
BIV-HGB1 vs.
BIV-HGB1 vs.
BIV-HGB1 vs.
BIV-HGBS8 vs.
BIV-HGBS8 vs.
BIV-HGBS8 vs.
BIV-HGBS8 vs.
BIV-HGBS8 vs.

AIV-HGBS8 vs.
AIV-HGBS8 vs.
AIV-HGBS8 vs.
AIV-HGBS8 vs.
ASC-HGBS vs.
ASC-HGBS vs.
ASC-HGBS8 vs.
BSC-HGB1 vs.
BSC-HGB1 vs.
ASC-HGB1 vs.

AIV-HGB1
ASC-HGB1
BSC-HGB1
ASC-HGBS8
AIV-HGBS8
BIV-HGB8
BIV-HGB1
AlV-HGB1
ASC-HGB1
BSC-HGB1
ASC-HGBS8
AIV-HGBS8
BIV-HGB8
AIV-HGB1
ASC-HGB1
BSC-HGB1
ASC-HGBS
AIV-HGBS8
AlV-HGB1
ASC-HGB1
BSC-HGB1
ASC-HGBS
AlV-HGB1
ASC-HGB1
BSC-HGB1
AIV-HGB1
ASC-HGB1
AlV-HGB1

Diferenca
36.41
32.26
27.11
22.38
13.98
13.63
5.35
31.06
26.91
21.76
17.03
8.63
8.28
22.78
18.63
13.48
8.75
0.35
22.43
18.28
13.13
8.4
14.03
9.88
4.73
9.3
5.15
4.15

p

00O 00O 0O 0O 00O 00O 00 00O 0O 0O 0O 0O 0O 0O 0O 00O 00 OO 0O 0O 0O 00O 00 00 0 0O 00 0o
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q
15.512
9.5
11.55
6.59
5.956
4.188
1.644
9.558
6.608
6.696
4.182
2.656
2.093
7.01
4.575
4.148
2.149
0.108
9.586
5.391
5.611
2.477
4.138
2.36
1.395
3.975
1.519
1.224

P
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
0.061
0.942
<0.001
<0.001
<0.001
0.062
0.566
0.818
<0.001
0.027
0.066
0.797
1
<0.001
0.003
0.002
0.653
0.068
0.707
0.976
0.092
0.962
0.989
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Diagrami nr. 17: Dallimi né vlerén mesatare té hemoglobinés (HGB) ndérmjet tremujorit té paré
dhe tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

Sipas grupeve krahasuese, rritja e vlerés mesatare té hemoglobines né tremujorin e teté,
krahasuar me tremujorin e paré, gé éshté marré si linjé bazike, ka gené sinjifikante (ANOVA:
F=23.075, p<0.001).

Rritja sinjifikante e vlerés mesatare t&é hemoglobines né tremujorin e teté, krahasuar me
tremujorin e paré, ka gené te grupi i trajtuar me beta s/c, pastaj té alfa i/v dhe né fund té alfa
s/c(114.31+/-24.58 vs. 141.42+/-22.31, dif. of mean=27.11, t-testi=-7.28, df=157, p<0.001;
105.01+/-15.79 vs. 127.03+/-18.13, diff.of mean=22.02, t-testi=-7.68, df=158, p<0.001;
pérkatésisht 109.16+/-16.72 vs. 119.04+/-15.5, diff.of mean=9.88, t-testi=-2.17, df=48, p=0.035).
Ulje jo sinjifikante kemi konstatuar vetém te grupi i trajtuar me beta i/v (136.07+/-26.93 vs.
127.79+/-19.81, diff.of mean=-8.28, t-testi=1.31, df=54, p=0.196). (Tabela. 11 dhe Diagrami.
17)
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Tabela nr. 12: Distribuimi i frekuencave sipas kategorive té nivelit té hemoglobinés (HGB)
ndérmjet tremujorit té paré dhe tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

Frekuenca Pergindja Frekuenca Pergindja
AlV <110 49 61.3 15 18.8
110-125 24 30.0 16 20.0
51.16, 2, (<0.001)*
>125 7 8.8 49 61.3
Total 80 100.0 80 100.0
ASC <110 13 52.0 6 24.0
110-125 32.0 8 32.0
5.85, 2, (0.054)
>125 16.0 11 44.0
Total 25 100.0 25 100.0
BIV <110 2 7.1 4 14.3
110-125 11 39.3 25.0
1.68, 1, (0.79)
>125 15 53.6 17 60.7
Total 28 100.0 28 100.0
BSC <110 40 50.0 12 15.0
110-125 23 28.7 - -
33.13, 1, (<0.001)*
>125 17 21.3 68 85.0
Total 80 100.0 80 100.0
70 60
60 50 52
o 50 © 40 44
T 40 2 1
> = 30
O 30 =@ Hgh1 5 7 —@=—Hgb1
o 20 a 20
10 10
0 0
<110 110-125 >125 <110 110-125 >125
Kategoria (Hgb) Kategoria (Hgb)
AlV ASC
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Diagrami nr. 18: Distribuimi i frekuencave sipas kategorive té nivelit t¢ hemoglobinés (HGB)
ndérmjet tremujorit té paré dhe tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

Struktura e rasteve me vlera mesatare t€ hemoglobines mbi 125¢/100ml ka treguar rritje
sinjifikante té grupi i trajtuar me beta s/c (21.3% vs. 85%, dif.=63.7, X2-testi=33.13, df=1,
p<0.001), pastaj té& grupi alfa i/v (8.8% vs. 61.3%, diff.=52.5, X2-testi=51.16, df=2, p<0.001).
Pérmirésimi nuk ka gené sinjifikant t& grupi i trajtuar me alfa s/c (16% vs. 44%, diff.=28, X2-
testi=5.85, df=2, p=0.054), pérkatésisht té beta i/v (53.6% vs. 60.7%, diff.=7.1, X2-testi=1.68,
df=1, p=0.79). (Tabela.12 dhe Diagrami.18)
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Tabela nr. 13: Vlera mesatare e hematokritit (HCT), sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

GRUPI N Minimum Maximum Mesat. DS
AlV HCT1 80 9.6 43.0 31.66 5.58
HCT2 80 23.0 46.2 32.30 4.69
HCT3 80 18.1 45.0 31.95 6.02
HCT4 80 20.1 55.0 32.98 6.59
HCT5 80 18.9 46.0 32.73 6.09
HCT6 80 14.5 44.6 32.98 5.63
HCT7 80 215 48.8 35.31 6.14
HCTS8 80 20.5 51.1 37.35 7.30
ASC HCT1 25 22.6 42.2 32.08 4.83
HCT2 25 26.3 43.1 32.52 4.52
HCT3 25 24.3 47.8 33.15 5.99
HCT4 25 20.2 45.6 31.93 5.30
HCT5 25 25.2 42.1 31.81 5.43
HCT6 25 23.1 39.7 32.58 3.99
HCT7 25 26.1 42.7 34.76 4.10
HCT8 25 259 44.3 36.37 4.55
BIV HCT1 28 33.6 45.9 38.13 2.73
HCT2 28 29.6 42.6 37.06 2.70
HCT3 28 33.0 47.1 38.40 3.96
HCT4 28 29.9 45.6 38.40 3.69
HCT5 28 26.0 45.3 37.24 3.95
HCT6 28 25.0 445 36.50 3.89
HCT7 28 26.8 44.8 36.68 3.86
HCT8 28 26.2 47.1 37.90 5.09
BSC HCT1 80 21.0 46.9 34.09 5.19
HCT2 80 24.1 43.4 33.90 4.35
HCT3 80 21.8 47.1 34.16 5.68
HCT4 79 204 48.9 34.09 6.02
HCTS 79 22.4 48.7 34.66 5.82
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Diagrami nr. 19: Vlera mesatare e hematokritit (HCT) pas administrimit té eritropoetinés alfa
sipas tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagrami nr. 20: Vlera mesatare e hematokritit (HCT) pas administrimit té eritropoetinés beta
sipas tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagrami nr. 21: Vlera mesatare e hematokritit (HCT) sipas tremujoréve dhe grupeve
krahasuese

Vlera mesatare e hematokritit (HCT) sipas tremujoréve ka treguar lévizje variabile. Vlera
mesatare e hematokritit ka treguar rritje né tremujorin e teté, krahasuar me tremujorin e paré, te

grupet e trajtuara me alfa i/v, alfa s/c dhe beta s/c. (Tabela. 13 dhe Diagrami. 19, 20, 21)
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Tabela nr. 14: Dallimi né vlerén mesatare té hematokritit (HCT) ndérmjet tremujorit té paré dhe
tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

AlV HCT1
80 9.6 43.0 31.66 5.58
-5.54, 158, (<0.001)*
HCTS8 80 20.5 51.1 37.35 7.30
ASC HCT1
25 22.6 42.2 32.08 4.83
-3.23, 48, (0.002)*
HCT8 25 25.9 44.3 36.37 4.55
BIV HCT1
28 33.6 45.9 38.13 2.73
0.21, 54, (0.834)
HCTS8 28 26.2 47.1 37.90 5.09
BSC HCT1
80 21.0 46.9 34.09 5.19
-10.89, 157, (<0.001)*
HCT8 79 22.5 58.6 45.78 8.06
Burimi i variacionit DF SS MS F P
Midis grupeve 7 9731.027 1390.147 36.64 <0.001
Mbetur 417 15822.3 37.943
Totali 424 25553.33

Post Hoc Tests: Tukey HSD
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Krahasimi

BSC-HCTS8 vs.
BSC-HCT8 vs.
BSC-HCT8 vs.
BSC-HCTS8 vs.
BSC-HCT8 vs.
BSC-HCT8 vs.
BSC-HCTS8 vs.

BIV-HCT1 vs.
BIV-HCT1 vs.
BIV-HCT1 vs.
BIV-HCT1 vs.
BIV-HCT1 vs.
BIV-HCT1 vs.
BIV-HCTS8 vs.
BIV-HCT8 vs.
BIV-HCT8 vs.
BIV-HCTS8 vs.
BIV-HCT8 vs.

AIV-HCT8 vs.
AIV-HCT8 vs.
AIV-HCTS8 vs.
AIV-HCT8 vs.
ASC-HCT8 vs.
ASC-HCT8 vs.
ASC-HCT8 vs.
BSC-HCT1 vs.
BSC-HCT1 vs.
ASC-HCT1 vs.

AIV-HCT1
ASC-HCT1
BSC-HCT1
ASC-HCT8
AIV-HCTS8
BIV-HCT8
BIV-HCT1
AIV-HCT1
ASC-HCT1
BSC-HCT1
ASC-HCT8
AIV-HCTS8
BIV-HCT8
AIV-HCT1
ASC-HCT1
BSC-HCT1
ASC-HCT8
AIV-HCTS8
AIV-HCT1
ASC-HCT1
BSC-HCT1
ASC-HCT8
AIV-HCT1
ASC-HCT1
BSC-HCT1
AIV-HCT1
ASC-HCT1
AIV-HCT1

Differenca
14.12
13.7
11.69
9.41
8.43
7.88
7.65
6.47
6.05
4.04
1.76
0.78
0.23
6.24
5.82
3.81
1.53
0.55
5.69
5.27
3.26
0.98
471
4.29
2.28
2.43
2.01
0.42

p
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20.438
13.707
16.921
9.415
12.202
8.226
7.986
6.765
5.048
4.224
1.468
0.816
0.198
6.524
4.856
3.984
1.277
0.575
8.262
5.281
4.734
0.982
4.719
3.482
2.285
3.528
2.014
0.421

P
<0.001
<0.001
<0.001
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0.969
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0.019
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Diagrami nr. 22: Dallimi né vlerén mesatare té hematokritit (HCT) ndérmjet tremujorit té paré
dhe tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

Sipas grupeve krahasuese, rritja e vlerés mesatare té€ hematokritit né tremujorin e teté, krahasuar
me tremujorin e paré, qé éshté marré si linjé bazike, ka gené sinjifikante (ANOVA: F=36.64,
p<0.001).

Rritja sinjifikante e vlerés mesatare té hematokritit né tremujorin e teté, krahasuar me tremujorin
e paré, ka gené té grupi i trajtuar me beta s/c, pastaj té alfa i/v dhe né fund té alfa s/c (34.09+/-
5.19 vs. 45.78+/-8.06, dif. of mean=11.69, t-testi=-10.89, df=157, p<0.001; 31.66+/-5.58 vs.
37.35+/-7.30, diff.of mean=5.69, t-testi=-5.54, df=158, p<0.001; pérkatésisht 32.08+/-4.83 vs.
36.37+/-4.55, diff.of mean=4.29, t-testi=-3.23, df=48, p=0.002). Ulje jo sinjifikante kemi
konstatuar vetém té grupi i trajtuar me beta i/v (38.13+/-2.73 vs. 37.90+/-5.09, diff. of mean=-
0.23, t-testi=0.21, df=54, p=0.834). (Tabela. 14 dhe Diagrami. 22)
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Tabela nr. 15: Distribuimi i frekuencave sipas kategorive té nivelit té hematokritit (HCT)
ndérmjet tremujorit té paré dhe tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

Frekuenca Pergindja Frekuenca Pergindja
AlV <=33 48 60.0 19 23.8
>33 32 40.0 61 76.3 20.13, 1, (<0.001)*
Total 80 100.0 80 100.0
ASC <=33 16 64.0 6 24.0
>33 9 36.0 19 76.0 6.58, 1, (0.01)*
Total 25 100.0 25 100.0
BIV <=33 - 0.0 4 14.3
Fisher Exact test
>33 28 100.0 24 85.7
(p=0.056)
Total 28 100.0 28 100.0
BSC <=33 35 43.8 7 8.8
>33 45 56.3 73 91.3 23.54, 1, (<0.001)*
Total 80 100.0 80 100.0
100 80 76
70
80 76.3 60 &
60 0 50
Kol L 40
2 a0 40 —e—Hctl 2 5 36 —0—Hct1
=3 < 24
5 20 23.8 e H 18 o 20 e HCt8
10
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Diagrami nr. 23: Distribuimi i frekuencave sipas kategorive té nivelit t& hematokritit (Hct)
ndérmjet tremujorit té paré dhe tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

Struktura e rasteve me vlera mesatare té hematokritit mbi 33 ka treguar rritje sinjifikante te grupi
i trajtuar me beta s/c (56.3% vs. 91.3%, dif.=35, X2-testi=23.54, df=1, p<0.001), pastaj te grupi
alfa i/v (40% vs. 76.3%, diff.=36.3, X2-testi=20.13, df=1, p<0.001), pérkatésisht te grupi i
trajtuar me alfa s/c (36% vs. 76%, diff.=40, X2-testi=6.58, df=1, p=0.01). (Tabela. 15 dhe
Diagrami. 23)

Tabela nr. 16: Vlera mesatare e trombociteve (TR), sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

GRUPI N Minimum Maximum Mesatarja DS

AlV TR1 80 81 502 195.91 66.75
TR2 80 26 399 182.05 63.83
TR3 80 83 400 188.27 69.67
TR4 80 34 390 189.40 63.42
TR5 80 95 403 189.70 65.84
TR6 80 82 406 190.71 62.21
TR7 80 31 301 187.67 46.38
TR8 80 85 406 207.33 74.16

ASC TR1 25 106 345 220.20 62.17
TR2 25 124 384 230.24 70.88
TR3 25 107 295 200.04 54.19
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Diagrami nr. 24: Vlera mesatare e trombociteve (TR) pas administrimit té eritropoetinés alfa
sipas tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagrami nr. 25: Vlera mesatare e trombociteve (TR) pas administrimit té eritropoetinés beta
sipas tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagrami nr. 26: Vlera mesatare e trombociteve (TR) sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

Numri mesatar i trombociteve (TR) sipas tremujoréve ka treguar vlera variabile. Numri mesatar i
trombociteve ka treguar rritje né tremujorin e teté, krahasuar me tremujorin e paré, té grupi i
trajtuar me alfa i/v, kurse ka treguar zbritje té grupet tjera krahasuese. (Tabela. 16 dhe Diagrami.
24, 25, 26)

Tabela nr. 17: Vlera mesatare e hekurit (FE) sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

GRUPI N Minimum Maximum Mesatarja DS
AV FE1 80 6.2 30.3 15.88 4.79
FE2 80 7.2 35.7 16.19 5.12
FE3 80 7.5 32.1 16.25 5.12
FE4 80 8.2 37.6 17.31 4.71
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35.0

29.1
26.9
34.7
28.5

32.1
34.3
31.4
43.5

35.8

30.7
30.3
29.7
36.6

35.2

17.44

18.95

19.37

21.00

14.06

19.31

16.86
17.16
18.26
18.46

17.95

17.81

15.98

16.99

17.79

17.32

17.69

20.09
19.13
20.34
16.59

17.45

16.75
17.14
17.21
25.27

28.04

30.26

5.15

4.55

5.94

5.44

4.13

7.55

5.96
5.96
7.12
5.77

5.33

4.31

4.87

5.49

3.67
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5.35
6.02
6.27
6.11

6.16

5.57
4.41
4.49
4.25

4.13

4.68



30

28

26

24

22

20
== AlV

Xbar me DS

18 =@ ASC

16

14

12

10
FE1 FE2 FE3 FE4 FES FE6 FE7 FE8

Hekuri (FE) sipas tremujoréve

Diagrami nr. 27: Vlera mesatare e hekurit (FE) pas administrimit té eritropoetinés alfa sipas
tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagrami nr. 28: Vlera mesatare e hekurit (FE) pas administrimit té eritropoetinés beta sipas
tremujoréve dhe ményrés sé administrimit
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Diagrami nr. 29: Vlera mesatare e hekurit (FE) sipas tremujoréve dhe grupeve krahasuese

Vlera mesatare e hekurit (FE) sipas tremujoréve ka treguar lévizje variabile. Vlera mesatare e
hekurit ka treguar rritje né tremujorin e teté, krahasuar me tremujorin e paré te té gjitha grupet
krahasuese. (Tabela. 17 dhe Diagrami. 27, 28, 29)
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Tabela nr. 18: Dallimi né vlerén mesatare té hekurit (FE) ndérmjet tremujorit té paré dhe
tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

AlV FE1
80 6.2 30.3 15.88 4.79
-6.32, 158, (<0.001)*
FES8 80 10.6 36.6 21.00 5.44
ASC FE1
25 6.7 23.2 14.06 4.14
-2.78, 48, (0.008)*
FE8 25 9.6 30.1 17.81 5.33
BIV FE1
28 45 26.9 15.98 4.31
-3.03, 54, (0.004)*
FE8 28 2.7 31.4 20.34 6.27
BSC FE1
80 45 435 16.59 6.11
-15.82, 157, (<0.001)*
FE8 79 11.0 39.0 30.26 4.68
Burimi i variacionit DF SS MS F P
Midis grupeve 7 12141.29 1734.469 63.09 <0.001
Mbetur 417 11464.27 27.492
Totali 424 23605.55

Post Hoc Tests: Tukey HSD
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Krahasimi

BSC-FE8 vs
BSC-FE8 vs
BSC-FE8 vs
BSC-FE8 vs
BSC-FE8 vs
BSC-FE8 vs
BSC-FE8 vs

AIV-FE8 vs.
AIV-FES8 vs.

AIV-FES8 vs.
AIV-FE8 vs.

AIV-FE8 vs.
AIV-FES8 vs.

BIV-FES8 vs.
BIV-FES8 vs.
BIV-FES8 vs.
BIV-FES8 vs.
BIV-FES8 vs.
ASC-FE8 vs
ASC-FE8 vs
ASC-FE8 vs
ASC-FE8 vs
BSC-FE1 vs
BSC-FE1 vs
BSC-FE1 vs
BIV-FE1 vs.
BIV-FE1 vs.

AIV-FE1 vs.

. ASC-FE1
. AIV-FE1
. BIV-FE1
. BSC-FE1
. ASC-FE8
. BIV-FE8
. AIV-FE8
ASC-FE1
AIV-FE1

BIV-FE1
BSC-FE1

ASC-FE8
BIV-FES8

ASC-FE1
AIV-FE1

BIV-FE1

BSC-FE1
ASC-FE8
. ASC-FE1
. AlV-FE1
. BIV-FE1
. BSC-FE1
. ASC-FE1
. AlV-FE1
. BIV-FE1
ASC-FE1
AIV-FE1

ASC-FE1

Diferenca
16.2
14.38
14.28
13.67
12.45
9.92

9.26

6.94

5.12

5.02
441

3.19
0.66
6.28
4.46
4.36
3.75
2.53
3.75
1.93
1.83
1.22
2.53
0.71
0.61
1.92
0.1

1.82

p

0O 00O 00 0O 00 00 00O OO0 0O 00 00 00 0 0 0 0 00 0 0 0 0O 00 0 00 0 0 0 00
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q
19.041
24.453
17.512
23.245
14.633
12.165
15.746
8.169
8.734

6.166
7.523

3.755
0.811
6.156
5.478
4.4
4.606
2.48
3.576
2.272
1.794
1.436
2.978
1.211
0.749
1.882
0.123
2.142

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

<0.001
<0.001

0.137
0.999
<0.001
0.003
0.039
0.025
0.652
0.183
0.747
0.911
0.972
0.411
0.99

0.887

0.8

P<0.050
po

po

po

po

po

po

po

po

po

po

po

po

nuk ka test
po

po

po

po

nuk ka test
jo

nuk ka test
nuk ka test
nuk ka test
nuk ka test
nuk ka test
nuk ka test
nuk ka test
nuk ka test

nuk ka test
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Diagrami nr. 30: Dallimi né vlerén mesatare té hekurit (FE) ndérmjet tremujorit té paré dhe
tremujorit té teté sipas grupeve krahasuese

Sipas grupeve krahasuese, rritja e vlerés mesatare té hekurit né tremujorin e teté, krahasuar me
tremujorin e paré, qé éshté marré si linjé bazike, ka gené sinjifikante (ANOVA: F=63.09,
p<0.001).

Rritja sinjifikante mé e madhe e vlerés mesatare té hekurit né tremujorin e teté, krahasuar me
tremujorin e paré, ka gené té grupi i trajtuar me beta s/c (16.59+/-6.11 vs. 30.26+/-4.68, dif. of
mean=13.67, t-testi=-15.82, df=157, p<0.001), pastaj té grupi i trajtuar me alfa i/v (15.88+/-4.79
vs. 21.0+/-5.44, diff.of mean=5.12, t-testi=-6.32, df=158, p<0.001), pastaj té grupi i trajtuar me
beta i/v (15.98+/-4.31 vs. 20.34+/-6.27, diff.of mean=4.36, t-testi=-3.03, df=54, p=0.0042),
pérkatésisht té grupi i trajtuar me alfa s/c (14.06+/-4.13 vs. 17.81+/-5.33, diff.of mean=3.75, t-
testi=-2.78, df=48, p=0.008). (Tabela. 18 dhe Diagrami. 30)
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Tabela nr. 19: Doza mesatare e aplikuar e eritropoetinés sipas grupeve krahasuese

AlV 80 2000 6000 5275.0 1158.1

ASC 25 4000 6000 5440.0 916.5

BIV 28 2000 6000 3857.1 1208.4

BSC 80 2000 6000 4250.0 1471.2
Burimi i variacionit DF SS MS F P
Midis grupeve 3 76120784 25373595 15.76 <0.001
Mbetur 209 3.37E+08 1610191
Totali 212 4.13E+08
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Krahasimi Diferenca p q P P<0.050

ASCvs. BIV 1582.9 4 6.411 <0.001 po
ASC vs. BSC 1190 4 5.788 <0.001 po
ASCvs. AlV 165 4 0.803 0.942 jo
AlV vs. BIV 1417.9 4 7.197 <0.001 po
AlV vs. BSC 1025 4 7.225 <0.001 po
BSC vs. BIV 392.9 4 1.994 0.493 jo

6000.00] »

5000.00

przzd

N
O 4000.00-
i}

3000.00

2000.00 * —=

T T T T
Al ASC BIV BSC
GRUPET

Diagrami nr. 31: Doza mesatare e aplikuar e eritropoetinés sipas grupeve krahasuese
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Sipas grupeve krahasuese, doza mesatare e aplikuar e eritropoetinés ka treguar dallim sinjifikant
(ANOVA: F=15.76, p<0.001).

Doza mesatare e eritropoetinés ka gené mé e uléta té grupi i trajtuar me beta i/v, pérkatésisht beta
s/c (3857.1+/-1208.4; 4250.0+/-1471.2). Doza mesatare e eritropoetinés ka gené mé e larta té
grupi i trajtuar me alfa s/c, pérkatésisht alfa i/v (5440.0+/-916.5; pérkatésisht 5275.0+/-1158.1).
Né ményré sinjifikante doza mesatare e eritropoertinés beta s/c ka gené mé e ulét krahasuar me
eritropoetinén alfa s/c, pérkatésisht alfa i/v (diff.of mean=1190, p<0.001; pérkatésisht diff.of
mean=1025, P<0.001).

Dozat mesatare nuk kané gené sinjifikante ndérmjet alfa i/v vs. alfa s/c, pérkatésisht beta i/v vs.
beta s/c (diff.of mean= 165, p=0.942, pérkatésisht diff.of mean= 392.9, p=0.493). (Tabela. 19,
Diagrami. 31)

Tabela nr. 20: Vlera mesatare e EPO-indeksit sipas grupeve krahasuese

AlV 80 4764.74 9116.81 6081.14 796.96
ASC 25 5183.03 7455.73 6073.40 509.56
BIV 28 4927.63 6179.99 5346.27 326.56
BSC 80 4458.07 6908.46 5458.32 604.16

46



Burimi i variacionit

Midis grupeve

Mbetur

Totali

Post Hoc Tests: Tukey HSD

Krahasimi

AlV vs. BIV

AlV vs. BSC

AlV vs. ASC

ASC vs. BIV

ASCvs. BSC

BSC vs. BIV

DF

209

212

Diferenca

734.87

622.82

7.74

727.13

615.08

112.05

SS

22757086

88123161

1.11E+08

47

MS

7585695

421641.9

7.289

8.579

0.0736

5.755

5.846

1.111

17.99

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

0.861

<0.001

P<0.050

po

po

jo

po

po

jo
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Diagrami nr. 32: Vlera mesatare e EPO-indeksit sipas grupeve krahasuese

Sipas grupeve krahasuese, vlera mesatare e EPO-indeksit ka treguar dallim sinjifikant (ANOVA:
F=17.99, p<0.001).

Vlera mesatare e EPO-indeksit ka gené mé e uléta te grupi i trajtuar me beta i/v, pérkatésisht beta
s/c (5346.27+/-326.54; pérkatésisht 5458.32+/-604.16). Vlera mesatare e EPO-indeksit ka gené
mé e larta te grupi i trajtuar me alfa i/v, pérkatésisht alfa s/c (6081.14+/-796.96; pérkatésisht
6073.40+/-509.56).

Né ményré sinjifikante vlera mesatare e EPO-indeksit té grupi i trajtuar me beta s/c ka gqené mé e
ulét krahasuar me EPO-indeksin te grupi i trajtuar me alfa s/c, pérkatésisht alfa i/v (diff. of
mean=615.08, p<0.001; pérkatésisht diff. of mean=622.82, P<0.001).

Vlera mesatare e EPO-indeksit nuk kané qené sinjifikante ndérmjet alfa i/v vs. alfa s/c,
pérkatésisht beta s/c vs. beta i/v (diff.of mean= 7.74, p=1.0, pérkatésisht diff.of mean= 112.05,
p=0.861). (Tabela. 20, Diagrami. 32)
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Tabela nr. 21: Distribuimi i rasteve sipas Indeksit té Rezistencés né Eritropoetiné (IRE) dhe

grupeve krahasuese

AlV <5 8 10.0 10.0
5-15 72 90.0 100.0
51.19, 1, (<0.001)*
>15 0 0.0 100.0
Total 80 100.0
ASC <5 0 0.0 0.0
5-15 25 100.0 100.0 s
Nuk éshté testuar
>15 0 0.0 100.0
Total 25 100.0
BIV <5 20 71.4 71.4
5-15 8 28.6 100.0
5.14, 1, (0.023)*
>15 0 0.0 100.0
Total 28 100.0
BSC <5 37 46.3 46.3
5-15 43 53.8 100.0
0.45, 1, (0.5)
>15 0 0.0 100.0
Total 80 100.0
120
100

80
.5
© == AV
c
> 60
0 e ASC
a
= BV
40
=== BSC
20
0

<5 5-15 >15
Kategoria pér IRE (Ul/kg/week/g pér 100 ml)

Diagrami nr. 33: Distribuimi i rasteve sipas IRE dhe grupeve krahasuese
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Struktura e rasteve me vlera mesatare té IRE 5-15 dhe >15 ka gené mé e larté t& grupi i
pacientéve té trajtuar me alfa i/v, pérkatésisht alfa s/c, krahasuar me grupin e pacientéve té
trajtuar me beta i/v, pérkatésisht beta s/c (90%, pérkatésisht 100% vs. 28.6%, pérkatésisht
53.8%). (Tabela. 21 dhe Diagrami. 33)

Tabela nr. 22: Analiza Regresionit logjistik té shumefishté: Parashikuesit pér IRE té larté

Vezhguar Parashikuar
HighERI ’ Pergindja e sakte
Jo Po
Veprimi 1 HighERI Jo 16 49 24.6
Po 11 137 92.6
Perqgindja e pergjithshme 71.8

a. vlera perfundimtare is 0.5

B S.E. Wald df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
(Coeff.) (OR) Lower Upper
Vepri MOSHA -0.026 0.014 3.623 1 0.057 0.974 0.948 1.001
m 12 SexiRef 0.656 0.320 4.219 1 0.040* 1.928 1.031 3.606
ViteHD -0.104 0.053 3.887 1 0.049* 0.902 0.813 0.999
FeMeanRef | -0.143 0.047 9.244 1 0.002* 0.867 0.790 0.950
ComorbRef -0.343 0.319 1.159 1 0.282 0.710 0.380 1.325
Constant 5.992 1.440 17.313 1 0.000 400.074

a. Ndryshimet ne veprimin 1. MOSHA, SexiRef (male(ref=0, female=1), ViteHD, FeMean, ComorbRef
(Jo(ref.)=0, Po=1).

* = sijifikante
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OR (95% C.l.) * =sinjifikant

ComorbRef =0 0.71 (0.38 - 1.325)

FeMeanRef - 104 0.867 (0.79 - 0.95) *
ViteHD - KO- 0.902 (0.813 - 0.999) *
SexiRef O 1.928 (1.031 - 3.606) *

MOSHA - Q 0.974 (0.948 - 1.001)

0.0 0.5 1.0 15 2.0 25 3.0 35 4.0

OR (95% Cl)

Diagrami nr. 34: : Analiza Regresionit logjistik té€ shumefishté: Parashikuesit pér IRE té larté

Né vazhdim kemi béré analizén e regresionit logjistik té shumfishté pér té identifikuar
parashikuesit pér IRE té larté, ku si variabla kemi analizuar ndikimin e moshés, seksit (ku si
vleré referente kemi marré meshkujt, té cilét i kemi shénuar me vlerén referenciale=0), viteve né
hemodializé, vlerave mesatare té hekurit (FE) dhe komorbiditetit (ku si vleré referente kemi
marré mungesén e komorbiditetit, me vleré referenciale =0). Sipas kétij modeli si parashikues me
ndikim sinjifikant né vlerat e larta té IRE kané gené mosha, seksi, vitet né hemodializé dhe vlera
mesatare e hekurit né gjak.

Té seksi mashkull mundésia (odds) pér paragitje té IRE té larté éshté rritur pér 1.9 herg,
krahasuar me seksin femér (OR=1.928, 95% CI 1.031 deri 3.606, p<0.01). (Tab. 22 dhe Diagr.
34).

Ekuacioni i cili mé sé miri pérshkruan kété model matematikor éshté: Logit(P)=5.992 - 0.026 *
(Mosha) + 0.656 * (Sexi) — 0.104 * (ViteHD) — 0.143 * (FeMean) — 0.343 * (Comorb). (Tabela.
22 dhe Diagrami. 34)

51



Tabela nr. 23: Mbijetueshméria dy-vjecare (Kaplan-Meier) sipas IRE

High ERI Total N N of rasteve Censored

N Pergindja
Jo 65 7 58 89.2%
Po 148 28 120 81.1%
Permbledhje 213 35 178 83.6%

Periudha kohore e mbijeteses

Vlersimi Std. Error 95% interval i besimit
Kufiri i poshtem Kufiri i siperme

Jo

23.707 0.112 23.487 23.928
Po

21.783 0.393 21.012 22.554
Permbledhje

22.370 0.282 21.817 22.923

a. Estimation is limited to the largest survival time if it is censored

Chi-Square df Sig.
Log Rank (Mantel-Cox) 2.628 1 0.10
Breslow (Generalized Wilcoxon) 3.289 1 0.07
Tarone-Ware 2.956 1 0.09
Test of equality of survival distributions for the different levels of HighERI
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Diagrami nr. 35: Mbijetueshméria dy-vjecare (Kaplan-Meier) sipas IRE

Prej 213 pacientéve té trajtuar brenda periudhés dyvjecare kané vdekur 35 raste dhe kané
mbijetuar 178 (83.6%). Kohézgjatja mesatare e mbijetueshmérisé ka gené 22.37 muaj.

Me vlera té larta t&¢ IRE kané gené 148 pacienté, prej té ciléve kané vdekur 28 dhe kané
mbijetuar 120 (81.1%). Struktura e té mbijetuarve ka gené mé e larté te grupi i pacientéve me
IRE jo té larté (89.2%). Edhe mbijetueshméria mesatare ka gené mé e larté te grupi i pacientéve
pa vlera té larta t€ IRE, krahasuar me grupin e pacientéve me vlera té larta té IRE (23.707+/-
0.112 vs. 21.783+/-0.393). Meqé té gjitha testet pér vlerésimin e ekuivalencés sé kohés sé
mbijetueshmérisé sipas grupeve krahasuese, kané treguar vleré té sinjifikancés mé té vogél ose té
barabarté me 0.10 mund té konkludojmé se diferenca ndérmjet lakoreve té mbijetueshmérisé dy-
vjecare éshté sinjifikante. (Tabela. 23 dhe Diagrami. 35)
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Tabela nr. 24: Analiza e regresionit logjistik té shumfishté: Parashikuesit pér mortalitet

Ndryshimi ne ekuacion

VTN B SE. Wald df  Sig. Exp(B)  95% C.l.for EXP(B)
(Coeff.) (OR) Lower Upper
Veprim  MOSHA 0.032 0017 3611 1 0057  1.033 0.999  1.067
i12 SexiRef 0.578 0428 1827 1 0177  1.783 0771  4.124
ViteHD 0.106 0068 2410 1 0121  1.112 0973 1271
Mean HGB (g/100ml)  -0.742 0349 4530 1 0033  0.476 0241  0.943
EPOIndex 0.000 0001 0185 1 0667  1.000 0.999  1.001
Constant 2.146 6728 0102 1 0750  8.553

a. Variable(s) entered on step 1: MOSHA, Sexi (Ref male=0, female=1), ViteHD, MeanHGB (g/100ml), EPOIndex.

OR (95% C.I.) * =sinjifikant
EPOIndex - o 1.0 (0.999 - 1.001)
Mean HGB (g/100ml) - ¥l 0.476 (0.241 - 0.943) *
ViteHD - o 1.112 (0.973 - 1.271)
SexiRef - 2 1.783 (0.771 - 4.124)
MOSHA - o 1.033 (0.999 - 1.062)
0 1 2 3 4 5

OR (95% Cl)

Diagrami nr. 36: Analiza e regresionit logjistik té shumfishté: Parashikuesit pér mortalitet

Né vazhdim kemi béré analizén e regresionit logjistik t€ shumfishté pér té identifikuar
parashikuesit pér mortalitet, ku si variabla kemi analizuar ndikimin e moshés, seksit (ku si vleré
referente kemi marré meshkujt, t& cilét i kemi shénuar me vlerén referenciale=0), vitet né
hemodializé, vlerave mesatare t¢ Hgb (9/100 ml) dhe EPO indeksin. Sipas kétij modeli si

parashikues me ndikim sinjifikant né dekursin jo té favorshém ka gené vetém vlera mesatare e
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Hgb (OR=0.476, 95% CI 0.241 deri 0.943, p<0.01). Késhtu, me rritjen e vlerés mesatare té Hgb
pér njé njési mundésia pér mortalitet éshté zvogéluar pér 0.48 heré.

Prediktorét gé kané pasur ndikim né rritjen e mundésisé pér mortalitet, por ky ndikim nuk ka
gené statistikisht sinjifikant,prej tyre ka qgené: seksi ku te seksi mashkull rreziku pér mortalitet
éshté rritur 1.8 heré (OR=1.783, 95% CI 0.771 deri 4.124), vitet né hemodializ€, ku me rritjen e
kohézgjatjes sé trajtimit me HD pér njé vit rreziku pér mortalitet &shté rritur pér 1.1 heré
(OR=1.112, 95% CI 0.973 deri 1.271), pastaj mosha, sepse me rritjen e moshés pér njé vit
rreziku éshté rritur pér njé heré (OR=1.033, 95% CI 0.999 deri 1.062) dhe EPO indeksi, sepse
me rritjen e EPO indeksit pér njé njési rreziku pér mortalitet éshté rritur pér njé heré (OR=1, 95%
C1 0.999 deri 1.001).

Ekuacioni i cili mé sé miri pérshkruan kété model matematikor éshté: Logit(P)=2.146 + 0.032 *
(MOSHA) + 0.578 * (Seksi) + 0.106 * (VitetHD) — 0.742 * (Mean Hgb) + 0.0001 *
(EPOindexi). (Tabela. 24 dhe Diagrami. 36)

Tabela nr. 25: Analiza e regresionit logjistik t& shumfishté: Ndikimi i vlerave té Hgb dhe ESA né

mortalitet
Tabela klasifikimit®
Observuar Parashikuar
vdekshmeria Pergindja e sakte
JO PO
Veprimi 1 vdekshmeria JO 178 0 100.0
PO 35 0 0.0
Pergindja e pergjithshme 83.6
a. The cut value is 0.5
Ndryshimi ne ekuacion
B S.E. Wald df | Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
(Coeff.) (OR)
Lower Upper
Vepri HgbGroup -0.988 0.343 8.298 1 0.004 0.372 0.190 0.729
i 1 ESAdoseGr 0.677 0.774 0.764 1 0.382 1.967 0.431 8.969
Constant -0.742 1.758 0.178 1 0.673 0.476

a. Ndryshimet ne veprimin e 1: HgbGroup (<10=1, 10-12=2, >12=3), ESAdoseGr (1-<50=1, 50-<100=2).
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OR (95% C.1.) * =sinjifikant
ESA dose Gr - o 1.967 (0.431 - 8.969)
Hgb Group - o) 0.372 (0.19 - 0.729) *
0 2 10

OR (95% Cl)

Diagrami nr. 37:Analiza e regresionit logjistik t& shumfishté: Ndikimi i vlerave té Hgb dhe ESA
né mortalitet

Sipas analizén e regresionit logjistik té shumfishté pér té identifikuar parashikuesit pér mortalitet,
ku si variabla kemi analizuar ndikimin e grupit t¢ Hgb (me vlerat referenciale pér grupin e
pacientéve me Hgb mesatare <10=1; pér grupin Hgb 10-12=2 dhe Hgb mbi 12=3) dhe grupin
sipas ESA dozés (ku si vlera referenciale kemi marré grupin me ESA 1-<50=1, pérkatésisht 50-
<100=2), parashikues me ndikim sinjifikant né dekursin jo té favorshém ka gené vetém vlera
mesatare e Hgb (OR=0.372, 95% CI 0.19 deri 0.729, p<0.01).

Késhtu, me rritjen e vlerés mesatare té Hgb pér njé kategori mundésia pér mortalitet éshté
zvogeéluar pér 0.372 heré (ose 37.2%).Prediktorét qé kané pasur ndikim né rritjen e mundésisé
pér mortalitet, por ky ndikim nuk ka gené statistikisht sinjifikant, kané gené EPO indeksi, ku me
rritjen e grupit sipas EPO indeksit rreziku pér mortalitet éshté rritur 2 heré (OR=1.967, 95% CI
0.431 deri 8.969). Ekuacioni i cili mé sé miri pérshkruan kété model matematikor éshté:
Logit(P)=-0.742-0.988 * (HgbGrupi) + 0.677 * (EPQindexi Gr). (Tabela. 25 dhe Diagrami. 37)
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Pérqindja

Tabela nr. 26: Dekursi i sémundjes sipas grupeve krahasuese

AlV Ex letalis 14 17.5 17.5
Vazhdon HD 61 76.3 93.8
Transplant 5 6.3 100.0
Total 80 100.0
ASC Ex letalis 4 16.0 16.0
Vazhdon HD 20 80.0 96.0
Transplant 1 4.0 100.0
Total 25 100.0
BIV Ex letalis 6 21.4 21.4
vazhdon HD 22 78.6 100.0
Transplant 0 0.0 100.0
Total 28 100.0
BSC Ex letalis 11 13.8 13.8
Vazhdon HD 66 82.5 96.3
Transplant 3 3.8 100.0
Total 80 100.0
Chi-testi= 55.107, df=3, p<0.001
:z L 256520
70
60
50 mAIV
40 | ASC
30 mBIV
21.4
20 17.5 16 m BSC
10 63 4 38
0 e © ==
Ex letalis Vazhdon HD Transplant
Dekursi

Diagrami nr. 38: Dekursi i sémundjes sipas grupeve krahasuese
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Sipas grupeve krahasuese me exitus letalis kané pérfunduar mé sé shumti né grupin e trajtuar me
beta i/v (21.4%), kurse mé sé paku te grupi i trajtuar me beta s/c (13.8%). Transplanti i veshkes
eshte kryer né 6.3% té rasteve té trajtuar me alfa i/v, kurse té grupi i trajtuar me beta s/c
transplantimi éshté béré né 3.8% té rasteve. Ky distribuim ka treguar dallim sinjifikant (X2-
testi=55.107, df=3, p<0.001). (Tabela. 26 dhe Diagrami. 38)

Tabela nr. 27: Distribuimi i rasteve sipas sémundjes shkaktare

Ca vesicae urinaria 2 0.9 0.9
DM2 NPD 68 31.9 32.9
GN chronica 1 0.5 333
HTA,CMP hypertensiva 40 18.8 52.1
LES,Lupus Nephritis 1 0.5 52.6
Morbus Fabry 1 0.5 53.1
Morbus renes polycysticum 1 0.5 53.5
Nephritis chronica 90 42.3 95.8
Nephrolithiasis bill 2 0.9 96.7
Nephropathia obs. Ca vesicae 3 14 98.1
St post PCI 1 0.5 98.6
Syndroma nephroticum 3 14 100.0
Total 213 100.0
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Nephritis chronica NN 42.3
DM2 NPD I 31.9
HTA,CMP hypertensiva N 18.8
Syndroma nephroticum W 1.4
Nephropathia obs. Ca vesicae W 1.4
Nephrolithiasis bill 1 0.9
Ca vesicae urinaria I 0.9

St post PCI HTA Cmp hypertens | 0.5

Sémundja shkaktare

Morbus renes polycysticum | 0.5
Morbus Fabry | 0.5

LES,Lupus Nephritis | 0.5

GN chronica | 0.5

0 10 20 30 40 50
Pérgindja

Diagrami nr. 39: Distribuimi i rasteve sipas sémundjes shkaktare

Té grupi i pacientéve té trajtuar me alfa i/v, alfa s/c, pérkatésisht beta i/v, kegésimi hipertensionit
ka gené efekti anésor mé i shpeshté (23.75%, 24%, pérkatésisht 21.4%). Té grupi i pacientéve té
trajtuar me beta s/c efekti anésor mé i shpeshté ka gené rritja e shpejté e vlerave té hematokritit
(27.5%), kurse keqgésim i hipertensionit arterial &shté paragitur né 15% té rasteve. Né té gjitha
grupet krahasuese crregullimet endokrine jané paraqitur mé sé paku (nga njé rast né grupet e

trajtuara me alfa i/v, alfa s/c dhe beta i/v). (Tabela. 28 dhe Diagrami. 40)
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Tabela nr. 28: Shpeshtésia e efekteve anésore sipas grupeve krahasuese

EA

Crregullime vaskulare

Crregullime gastrointestinale
Keqésim i hipertensionit

Crreg.né SNQ

Sindromé té ngjashme me influenzén
Hiperkalemi

Reaksione |ékurore

Rritje e shpejté dhe e madhe e Hct
Crregullime kardiake

Crregullime endokrine

AIV (n=80)
NI %

6 7.5
10 12.5
19 23.75
6 7.5
2 2.5
6 7.5
4 5

4 5

2 2.5
1 1.25

60

ASC (n=25)
NI %

2 8.0
3 12.0
6 24.0
2 8.0
1 4.0
2 8.0
2 8.0
1 4.0
1 4.0
1 4.0

BIV (n=28)
N %

3 10.7
2 7.1
6 21.4
2 7.1
1 3.6
2 7.1
1 3.6
4 14.3
1 3.6
1 3.6

BSC (n=80)
N %

4 5.0
1 1.3
12 15.0
2 2.5
0 0.0
1 1.3
0 0.0
22 275
0 0.0
0 0.0



Crregullime endokrine F 3460
1.25

0.0
; ; 3.6
Crregullime kardiake 4.0
2.5
27.5
Rritje e shpejté dhe e madhe e Hct 2.0 14.3
5
0.0 16
Reaksione Iékurore : 8.0
5
1.3
5 . I 7.1
2 Hiperkaliemi 8.0
c 7.5
m©
z 0.0 16
D o e . . .
us Sindromé té ngjashme me influenzén . 4.0
2.5
2.5
x 7.1
Crreg.né SNQ 8.0
TR — 21.4
Kegésim i hipertensionit 24.0
23.75

Crregullime gastrointestinale

Crregullime vaskulare

15 20 25 30

o
[,
=
o

Pérgindja

Diagrami nr. 40: Shpeshtésia e efekteve anésore sipas grupeve krahasuese



5. DISKUTIMI

Insuficienca renale éshté gjendje kur veshkat nuk mund té filtrojné né ményré pérkatése (sasiore
dhe cilésore) produktet e mbetjes (metabolike) nga gjaku(1). Ky definim patofiziologjik duhet
plotésuar me definimin biokimik qé e determinon Insuficiencés renale me rénie té Nivelit
Filtrues Glomerular (NFG) té gjakut gé pér pasojé ka zvogélim té sasisé sé urinés (gjer né
mungesé té térésishme té saj) dhe prishje té cilésisé sé gjakut (rritje té kreatinines dhe uresg).
Insuficienca renale akute éshté humbje rapide dhe progresive e funksionit renal gé manifestohet
me oliguri (prodhimi i urinés mé pak se 400ml/dité pér té rriturit, nén 0.5 ml/kg/h pér fémijét dhe
nén 1 ml/kg/h pér infantét (2,3).

Kjo gjendje karakterizohet me prishje té& bilancit té elektroliteve dhe léngjeve. Shkaget e
paragitjes sé insuficiencés renale akute mund té jené té shumta dhe ato klasifikohen né prerenale,
intrinsike dhe postrenale. Gjithsesi, duhet hulumtuar shkaku themelor né ményré qé té ndalet
progresioni i sémundjes dhe né kéto raste dializa e pérkohshme éshté e nevojshme né ményré qé
té kemi fushéveprim né tretman dhe hulumtim té shkaktarit.

Insuficienca renale kronike mund té zhvillohet gradualisht dhe ngadalé me simptomatologji
jospecifike ashtu gé maskimi i gjaté kohor sjellé gjeré té ireverzibiliteti i ndryshimeve
patologjike.

Anemia renale vjen si pasoje e ¢rregullimit t& funksionit endokrin té veshkés, nga mungesa e
prodhimit té eritropoetines gé éshté shkaku kryesor i anemisé. Anemia paraqitet si komplikim i
insuficiencés renale té stadit té fundit, e cila mund té€ menaxhohet me administrimin e agjentéve
qé stimulojné eritropoezén (erythropoietin-stimulating agents = ESA) dhe produkteve té hekurit,
pér té arritur vlerén e synuar té hemoglobinés mbi 11 g/dl.Shkaku kryesor i anemisé té
IRK(CKD) éshté sinteza e pamjaftueshme e eritropoetinés nga veshkat e démtuara.

Definimi i anemisé te pacientét me IRK(CKD) éshté ndryshuar sipas viteve né udhérréfyesit e
ndryshém. Késhtu, né vitin 2004 Revised European Best Practice Guideline on Anaemia,
aneminé te pacientét me IRK(CKD), gé jetojné né lartésiné mbidetare nén 1500m, e definon si
vleré té Hgb nén 11.5g/dl te femrat dhe <13.5¢g/dl te meshkujt, pérkatésisht <12g/dl pér meshkujt
mbi 70 vje¢ (89). Né vitin 2006 KDOQI udhérréfyesi propozon gé diagnoza e anemisé duhet té
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vendoset kur niveli i Hgb éshté <13.5g/dl té meshkujt e rritur dhe <12 g/dl té femrat e rritura
(65).

Ky definicion éshté bazuar né vlerat mesatare té Hgb té uléta té percentilit té pesté sipas
karakteristikave seks-specifike pér popullatén e pérgjithshme, me korrigjimet e nevojshme sipas
moshés pér meshkujt dhe mungesés sé hekurit té femrat.

Eritropoetina éshté hormon glikoproteinik gé kontrollon eritropoezén gjegjésisht prodhimin e
eritrociteve. Si proteiné, eritropoetina pérbéhet nga 165 aminoacide, prej té cilave katér jané té
glikolizuara (61). Ajo éshté njé citokiné (proteiné sinjalizuese molekulare) pér eritrocite
prekursoré né palcén ashtérore. Njihet edhe me emrat hematopoetina, hemopoetina apo edhe me
shkurtesén ndérkombétare EPO.

Né mungesé té eritropoetinés, né ményré té pashmangshme paragitet anemia e theksuar.
Eritropoeza kontrollohet nga sistemi i feedbackut shumé-reagues, né té cilin njé sensor né veshka
mund té detektojé mungesén e furnizimit me oksigjen, pér té rritur sekretimin e eritropoetinés, i
cili stimulon ekspanzionin e shpejté té progenitoréve eritroidé.

Eritropoetina prodhohet nga fibroblastet e intersticiumit té veshkave gé jané té bashkangjitur me
kapilarét peritubular dhe tubulave proksimal té lakuar, nén kontrollin e njé gjeni té lokalizuar né
kromozomin e shtaté.Né fakt, produkti i kétij gjeni fillimisht éshté njé proteiné me 193
aminoacide, nga e cila 27 aminoacidet e para shképuten gjaté sekretimit (69,71). Késhtu, hormon
final éshté njé peptid i glikolizuar, me masé molekulare rreth 30.000 daltona.Qe poashtu
prodhohet né gelizat perisinusoidale t& mélgisé.

Pas lirimit, eritropoetina udhéton né drejtim té palcés kockore, ku lidhet pér receptorét né
sipérfage té progenitoréve eritroid dhe internalizohet. Né anemi, ose né hipoksion, sinteza renale
e eritropoetinés rritet pér 100-heré e mé shumé, niveli i eritropoetinés né serum rritet, e cila né
ményré dramatike stimulon mbijetimin e qelizave progenitore té palcés, proliferimin dhe
maturimin e tyre. Né gjendje té infeksionit, ose té inflamacionit, prodhimi i eritropoetinés,
shfrytézimi i hekurit dhe proliferimi i progenitoréve suprimohen pér shkak té veprimit té
citokinave inflamatore.

Eritropoetina ekzogjene prodhohet me teknologji té rikombinimit t8 ADN-sé né kulturat gelizore,
duke shfrytézuar linjén e gelizave mammale (gelizat ovare té njé brejtési kinez). Disa produkte
farmaceutike jané né dispozicion me llojllojshméringé e tyre t€ modelit té glikosilatimit dhe

njihen me emértim té pérbashkét si ASE gé nénkupton agjenté stimulues té eritropoetinés (né
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ang. ESA=erythropoesis-stimulating agents). Kéto produkte jané pérdorur edhe pér trajtimin e
anemisé né sémundjet kronike té veshkave, anemité té myelodisplazia dhe té anemité e shkaktuar
pas mjekimit me kimiterapeutiké antikancerozé. Rrezikshméria e paralajméruar nga pérdorimi i
kétyre preparateve pérfshinte: infarktin miokardial, insultin cerebrovaskular, tromboembolité
venoze dhe recidivet e sémundjeve malinje (57,58). Eritropoetina efektin e vet e manifeston duke
u lidhur né ményré ireverzibile pér gelizat progenitore té eritrociteve né palcén kockore dhe né
shpretké. Kjo rezulton me rritjen e hemoglobinés né gjak dhe rritjen konsekuente té furnizimit
me oksigjen té veshkave.

Trajtimi i anemisé renale me eritropoetingé e redukton mortalitetin e pacientéve, hospitalizimin,
nevojén pér transfuzione té gjakut, si dhe e pérmiréson kualitetin e jetés sé pacientéve (77).

Né Britaniné e Madhe rreth 40.000 pacienté me insuficiencé renale kronike kané nevojé pér
eritropoetiné (81).

Né Angli, sipas Institutit Nacional té Ekselencés Klinike (NICE=National Institute of Clinical
Excellence), kostoja e trajtimit té njé pacienti pér njé vit arriné vlerén prej £2300 (89).

Mé shumé se 90% e pacientéve me sémundje renale né stadet e fundit (end-stage) kané nevojé
pér eritrpoetinén ekzogjene ose transfuzione pér t€ mbajtur né vlerat target hemoglobinén, pér
shkak zvogélimit té prodhimit endogjen té eritropoetinés (90).

Trajtimi i anemisé te CKD me eritropoetinén ekzogjene humane rekombinate (rHUEPO) éshté
praktiké tashmé miré e konsoliduar, e cila gon né pérmirésimin e njé séré parametrash kliniké,
pérmiréson kualitetin e jetés dhe zvogélon mortalitetin (92).

Sot, né treg ekzistojné tri ESA pér trajtimin e anemisé renale: eritropoetina alfa, eritropoetina
beta dhe darbepoetina alfa. Eritropoetina alfa dhe beta kané sekuenca té aminoaciedeve té njéjta
sikurse té eritropoetina endogjene, kurse darbepoetina alfa biokimikisht dallon nga eritropoetina
endogjene (95).

Preparatet e eritropoetinés alfa jané té ambalazhuara né flakon té vetém mé 2000 deri 10.000
Ul/ml pér adminsitrim intravenoz (i/v) ose subcutan (s/c). Kur injektohet i/v, eritropoetina alfa
eliminohet nga plazma me gjysmé-jetén e eliminimit (t1/2) prej 10 oré. Megjithaté, efekti i
eritropoetinés alfa né gelizat progenitore té palcés kockore mbahet né ményré té mjaftueshme,
prandaj pér té arritur njé pérgjigje adekuate nuk éshté e nevojshme té aplikohet mé shpesh se tri

heré brenda njé jave.
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Nuk éshté shénuar ndonjé reaksion alergjik sinjifikant pas aplikimit intravenoz ose subkutan té
eritropoetinés alfa, dhe antitrupat kundér saj nuk jané detektuar, pérve¢ te administrimi i
prolonguar i saj. Administrimi i epoetinés i/v béhet me dozé iniciale prej 50Ul/kg 3 heré né javé,
me shpejtési té dhénies pér 1-5 minuta.

Doza korrigjohet varésisht nga pérgjigja né shkallé prej 25Ul/kg 3 heré né javé, né intervale sé
paku 4 javésh. Doza mbajtése, kur koncentrimi i hemoglobinés arrin vlerén 9.35-11g/100ml,
zakonisht éshté 75-300 Ul/kg né javé, si dozé e vetme ose né doza té ndara. Té fémijét doza
iniciale éshté sikurse te té rriturit, kurse doza mbajtése té fémijét me peshé <10 kg zakonisht
éshté 75-150 Ul/kg 3 heré né javé; te ata me peshé 10-30 kg zakonisht doza éshté 60-150 Ul/kg 3
heré né javé; kurse te ata me peshé >30 kg doza zakonisht éshté 30-100 Ul/kg 3 heré né jave.
Darbepoetina éshté derivat i hiperglikolizuar i epoetinés, i cili ka njé gjysmé-jeté mé té gjaté té
eliminimit, prandaj mund té administrohet mé rrallé krahasuar me epoetinén.

Darbepeoetina alfa prodhohet né shiringa té mbushura né dozé 20 mikrogramé deri né 300
mikrogramé, e cila mund té administrohet né ményré intravenoze ose subkutane té anemité e
shogéruara te IRK(CKD).

Pacientét me anemi té IRK(CKD) jané kandidaté idealé pér terapiné me epoetinén alfa. Pérgjigja
té pacientét né paradializé, né dializé peritoneale ose né hemodializé varet nga shkalla e
insuficiencés renale, nga doza e eritropoetinés, nga ményra e administrimit dhe nga
disponueshméria e hekurit né sasi té mjaftueshme (Besarab et al., 1999),(15).

Ményra subkutane e administrimit éshté me e preferuar ndaj asaj intravenoze, sepse absorbimi
éshté mé i ngadalshém dhe sasia e barit t&€ nevojshém e cila reduktohet pér 20 deri 40%. Sigurimi
i hekurit éshté esencial. Rezervat adekuate me hekur, gé reflektohet me njé saturim té
transferrinés me hekur sé paku 30% dhe me plazma ferritiné mbi 400 mikrog/L, duhet té
sigurohet, zakonisht me injektim té pérséritur té hekurit dextran.

Pacienti duhet té monitorohet gjaté terapisé dhe doza e epoetinés alfa duhet té korrigjohet pér té
siguruar njé rritje graduale té hematokritit. Brenda periudhés kohore prej 2 deri 4 muajsh, deri té
arritja e hematokritit final né vleré prej 33% deri 36%. Trajtimi té niveli i hematokritit mbi 36%
nuk éshté i rekomanduar.

Sipas Besarab me bashképunétoré (1999) trajtimi i pacientéve me hematokrit mbi 40% ka

treguar incidencé mé té larté té infarktit té miokardit dhe vdekjes (118).
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Né hulumtimin toné, kemi krahasuar efikasitetin e eritropoetinés alfa dhe beta té administruar né
ményreé i/v dhe s/c, pér té cilén arsye kemi formuar katér grupe ndérmjet vete té krahasueshme,
sepse distribuimi i rasteve sipas seksit dhe grupeve krahasuese ka gené pa dallim sinjifikant
(p=0.186).

Grupet kané gené krejtésisht té krahasueshme edhe pérsa i pérket moshés mesatare té pacientéve,
sepse distribuimi i rasteve sipas grup-moshave dhe grupeve krahasuese nuk ka treguar dallim me
sinjifikancé té konsiderueshme statistikore (p=0.257). Edhe mosha mesatare e pacientéve sipas
grupeve krahasuese nuk ka treguar dallim sinjifikant (p=0.437).

Grupet krahasuese kané gené komparabile edhe pérsa i pérket kohézgjatjes sé trajtimit té tyre me
hemodializé (p=0.209). Né hulumtimin toné, t& sémurét mesatarisht jané trajtuar me hemodializé
né kohézgjatje 9.5 vjet (9.47+/-2.99).

Kohézgjatja mesatare mé e madhe e trajtimit me hemodializé éshté te grupi i trajtuar me beta i/v
(10.79+/-3.20), kurse mé sé shkurti té grupi i trajtuar me alfa i/v (8.71+/-2.87). Kohézgjatja
mesatare e trajtimit me hemodializé éshté treguar sinjifikante vetém ndérmjet grupit alfa i/v vs.
beta i/v (p=0.008). Pavarésisht nga kjo, grupet tona jané krejtésisht komparabile, andaj edhe
rezultatet e hulumtimit duhet té konsiderohen relevante dhe té pranueshme.

Sipas rezultateve té hulumtimit toné, kemi arritur t& déshmojmé efikasitetin e té dy grupeve té
eritropoetinés alfa dhe beta, pavarésisht nga ményra e administrimit (i/v ose s/c). Si njé prej
parametrave t€ mundshém pér té vlerésuar dhe déshmuar efikasitetin e terapisé me eritropoetiné
shfrytézuam ndryshimin e numrit mesatar té eritrociteve (ER) sipas tremujoréve, si dhe
diferencén ndérmjet tremujorit té paré, gé éshté konsideruar si vleré e linjés bazike, krahasuar
me vlerat né tremujorin e teté, té konsideruar si end-point vlera. Késhtu, numri mesatar i ER ka
treguar rritje né tremujorin e teté, krahasuar me tremujorin e paré, te té gjitha grupet krahasuese
(F=39.55, p<0.001).

Sipas parametrave laboratorik, me efikasitetin mé té madh ka qené eritropoetina beta e
administruar né ményré s/c, pastaj eritropoetina alfa e administruar i/v, sepse rritja mé e madhe
né numrin mesatar té eritrociteve né tremujorin e teté éshté konstatuar te beta s/c (p<0.001),
pastaj té alfa i/v (p<0.001), beta i/v (p=0.02).

Megé, sipas udhérréfyesve té vitit 2006 KDOQI, sugjerimeve té reja t¢ KDIGO dhe ERBP
Group té WHO (65,118) pér definimin e anemisé shfrytézohen vlerat e hemoglobinés, si

parametér laboratorik relevant pér té vlerésuar efikasitetin e terapisé me eritropoetinén alfa dhe
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beta shfrytézuam ndryshimet e vlerave mesatare té hemoglobinés né linjén bazike krahasuar me
tremujorin e teté, si end=point vlera.

Sipas rezultateve tona vlera mesatare e hemoglobines ka treguar rritje sinjifikante né tremujorin e
teté te grupet e trajtuara me alfa i/v, alfa s/c dhe beta s/c (F=23.075, p<0.001). Rritja mé e madhe
éshté shénuar té grupi i trajtuar me eritropoetinén beta s/c (Dif. né mesatare = 27.11, p<0.001),
pastaj te alfa i/v (dif. né mesatare = 22.02, p<0.001) dhe né fund té alfa s/c (dif. né mesatare =
9.88, p=0.035).

Rezultate té ngjashme me té cilat déshmohet efikasiteti i terapisé me eritropoetiné kané fituar
edhe autoré té tjeré. Késhtu, sipas autorit Maria del Carmen Popoca-Martinez et al. 2014(42)
déshmohet efikasiteti i terapisé me eritropoetinén beta, sepse niveli mesatar i Hgb né muajin e 24
éshté rritur nga 8.97+/-1.08 g/100 ml, sa ishte né linjén bazike, né 12.24+/-0.99 g/100 ml né fund
té terapisé.

Né studimin toné vlerat mesatare té Hgb jané rritur né ményreé sinjifikante krahasuar me vlerat né
linjén bazike te grupi i pacientéve té trajtuar me beta s/c (dif. né mesatare=27.11, p<0.001), té
grupi i trajtuar me alfa i/v (dif. né mesatare =22.02, p<0.001) dhe té grupi i trajtuar me alfa s/c
(dif.né mesatare=9.88, p=0.035).

Edhe vlerat mesatare té hematokritit kané treguar rritje né tremujorin e teté, krahasuar me
tremujorin e paré, té grupet e trajtuara me alfa i/v, alfa s/c dhe beta s/c (F=36.64, p<0.001). Rritja
mesatare mé e larta e Hct éshté shénuar té grupi i pacientéve té trajtuar me beta s/c (dif. né
mesatare=11.69, p<0.001), pastaj té alfa i/v (dif.né mesatare=5.69, p<0.001) dhe né fund té alfa
s/c (dif. né mesatare=4.29, p=0.002).

Pér dallim nga rezultatet tona, autorja Alice L et al.(1), né studimin e tyre kané krahasuar
efikasitetin e EPO beta dhe EPO alfa te pacientét me sémundje kronike renale né stadin e fundit,
sipas sé ciléve té dy produktet kané gené efektive pér arritjen e vlerave target t& hemoglobinés
ndérmjet 11 dhe 12.5g/dl. Sipas Udhérréfyesit t&¢ Asociacionit Evropian (European Association
Guidelines),(36) nuk kané konstatuar dallim sinjifikant ndérmjet eritropoetinés alfa dhe beta
(p=0.15). Sipas kétyre autoréve dallimi i vetém sinjifikant ndérmjet grupeve té eritropoetinés ka
gené doza mesatare javore.

Késhtu, doza mesatare javore e eritropoetinés beta ka gené mé e vogél krahasuar me
eritropoetinén alfa (6733 Ul/javé vs. 9000 Ul/javé, p<0.001).
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Rezultatet tona lidhur me dozén mesatare té eritropoetinés pérputhen me rezultatet e autores
Alice L, et al, (2011)(1), sepse edhe né punimin toné doza mesatare e eritropoetinés ka gené mé e
ulét te grupi i trajtuar me beta s/c (4250.0+/-1471.2) krahasuar me grupin e trajtuar me alfa i/v
(5275.0+/-1158.1)(p<0.001). Dozat mé té larta pér preparatet e eritropoetinés alfa mbéshteten
edhe nga autori Halstenson me bashképunétoré (37), kurse eritropoetina beta ka gjysmé-kohén e
eliminimit mé té gjaté pér 20%. sipas sé cilit eritropoetina alfa ka véllimin e distribuimit mé té
madh (16.9% vs. 7.7%).

Né pérputhje me kéto rezultate éshté e pritshme gé edhe vlera e EPO-indeksit té tregojé dallime
sinjifikante sipas grupeve. Késhtu, né ményré sinjifikante vlera mesatare e EPO-indeksit te grupi
i trajtuar me beta s/c ka gené mé e ulét krahasuar me EPO-indeksin te grupi i trajtuar me alfa s/c,
pérkatésisht alfa i/v (dif. né mesatare=615.08, p<0.001; pérkatésisht dif. né mesatare=622.82,
P<0.001). Rezultatet lidhur me EPO-indeksin pérputhen me rezultatet e autores Alice L, et al.,
2011(2).

Shkaget pér pérgjigje joadekuate ndaj eritropoetinés mund té jené té ndryshme, prej té ciléve mé
té réndésishmit sipas autorit Elliot me bashképunétoré konsiderohen: inflamacioni, pastaj
kateterét/PTFE grafti, sémundja periodontale, hedhja e allograftit, infeksionet diabetike té
kémbés, pamjaftueshméria kongjestive e zemrés, hypo-reagimi i palcés kockore ndaj
eritropoetinés, eritropoeza e reduktuar nga mungesa e hekurit, uremia, dializa, HIV me geliza
drapérore, intoksikimi me alumin (11).

Né studimin toné, struktura e rasteve me vlera mé té larta té IRE (IRE=5-15 dhe >15)éshté mé e
larté té grupi i pacientéve té trajtuar me alfa i/v, pérkatésisht alfa s/c, krahasuar me grupin e
pacientéve té trajtuar me beta i/v, pérkatésisht beta s/c (90%, 100% vs. 28.6%, pérkatésisht
53.8%). Kjo mund té jeté edhe njé prej arsyeve pér efikasitetin mé té larté té fituar pér
eritropoetinén beta, krahasuar me eritropoetinén alfa.

Prej variablave gé mund té kené ndikim né IRE té larté te pacientét né hemodializé, né modelin
matematikor kemi analizuar vetém ndikimin e moshés, seksit, viteve né hemodializé, vlerén
mesatare té hekurit né plazmé dhe komorbiditetin, sepse pér kéto variabla kemi pasur té dhéna té
grumbulluara.

Sipas modelit té analizén e regresionit logjistik té& shumfishté, si variabla me ndikim sinjifikant
né IRE té larté éshté konstatuar vetém seksi mashkull dhe vlera mesatare e hekurit né gjak

(p=0.002). Seksi femér e ka rritur gjasén pér IRE té larté gati pér dy heré (OR=1.928), kurse
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rritja e vlerés mesatare té Fe né plazmé pér njé njési e ka ulur gjasén pér IRE té larté pér faktorin
0.9 (OR=0.867). Gjithashtu, struktura e té mbijetuarve ka gené mé e larté té grupi i pacientéve
me IRE jo té larté (89.2%), sikurse edhe mbijetueshméria mesatare (23.707+/-0.112 vs.
21.783+/-0.393).

Meqgé nuk kemi informacione mé té detajuara shtesé pér sémundjet gé mund té shkaktojné kété
hipo-reaktivitet té eritropoetinés, konsiderojmé se kjo c¢éshtje kérkon hulumtime shtesé. Kété
mund ta konsiderojmé si kufizim té punimit toné, té cilin mund ta studiojmé né ményré té

veganté.
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6. PERFUNDIMET

1. Sipas rezultateve té hulumtimit toné, kemi arritur t€ déshmojmé efikasitetin e té dy
grupeve té eritropoetinés alfa dhe beta, pavarésisht nga ményra e administrimit (i/v ose
s/c).

2. Numri mesatar i eritrociteve ka treguar rritje né tremujorin e teté, krahasuar me
tremujorin e paré, te té gjitha grupet krahasuese (F=39.55, p<0.001). Efikasiteti mé i larti
ka gené te eritropoetina beta e administruar né ményré s/c(p<0.001), pastaj eritropoetina
alfa e administruar i/v (p<0.001) dhe eritropoetina beta e administruar i/v (p=0.02).

3. Rritja e vlerés mesatare t¢ hemoglobines ka gené sinjifikante (F=23.075, p<0.001), me
efikasitetin mé té larté te eritropoetina beta s/c (p<0.001).

4. Efikasiteti mé i madh i beta s/c ndaj alfa i/v éshté treguar edhe té struktura e rasteve me
vlera mesatare té hemoglobines mbi 125¢/100ml (dif.=63.7, p<0.001, pérkatésisht
diff.=52.5, p<0.001).

5. Rritja sinjifikante e vlerés mesatare té hematokritit né tremujorin e teté, krahasuar me
tremujorin e paré, ka gené te grupi i trajtuar me beta s/c (p<0.001), pastaj té alfa i/v
(p<0.001) dhe né fund té alfa s/c (p=0.002).

6. Struktura e rasteve me vlera mesatare té hematokritit mbi 33 ka treguar rritje sinjifikante
te grupi i trajtuar me beta s/c (dif.=35, p<0.001), pastaj t& grupi alfa i/v (diff.=36.3,
p<0.001), pérkatésisht té grupi i trajtuar me alfa s/c (diff.=40, p=0.01).

7. Rritja sinjifikante mé e madhe e vlerés mesatare té hekurit né tremujorin e teté, krahasuar
me tremujorin e paré, ka gené te grupi i trajtuar me beta s/c (p<0.001), té grupi i trajtuar
me alfa i/v (p<0.001), pastaj te grupi i trajtuar me beta i/v (p=0.0042), pérkatésisht te
grupi i trajtuar me alfa s/c (p=0.008).

8. Né ményré sinjifikante doza mesatare e eritropoetinés beta s/c ka gené mé e ulét
krahasuar me eritropoetinén alfa s/c, pérkatésisht alfa i/v (diff. of mean=1190, p<0.001;
pérkatésisht diff. of mean=1025, P<0.001).
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12.

13.

14.

15.

16.

17.

Né ményré sinjifikante vlera mesatare e EPO-indeksit té grupi i trajtuar me beta s/c ka
gené mé e ulét krahasuar me EPO-indeksin te grupi i trajtuar me alfa s/c, pérkatésisht alfa
i/v (diff. of mean=615.08, p<0.001; pérkatésisht diff. of mean=622.82, P<0.001).
Struktura e rasteve me vlera mesatare té IRE té larté ka gené mé e larté te grupi i
pacientéve té trajtuar me alfa i/v, pérkatésisht alfa s/c, krahasuar me grupin e pacientéve
té trajtuar me beta i/v, pérkatésisht beta s/c (90%, 100% vs. 28.6%, 53.8%).

Seksi mashkull e ka rritur gjasén pér IRE té larté gati pér dy heré (OR=1.928), kurse rritja
e vlerés mesatare té hekurit né plazmé pér njé njési e ka ulur gjasén pér IRE té larté pér
faktorin 0.9 (OR=0.867).

Struktura e té mbijetuarve, si edhe mbijetueshméria mesatare, ka gené mé e larté te grupi
I pacientéve me IRE jo té larté.

Si parashikues me ndikim sinjifikant né dekursin jo té favorshém té sémundjes ka gené
vetém vlera mesatare e hemoglobines (OR=0.476, p<0.01); me rritjen e vlerés mesatare
té hemoglobines pér njé njési mundésia pér mortalitet éshté zvogéluar pér 0.48 heré.
Sipas analizén e regresionit logjistik té¢ shumfishté me rritjen e kategorisé sé vlerés
mesatare té€ hemoglobines nga <10, né 10-12, pérkatésisht >129/100ml, mundésia pér
mortalitet éshté zvogéluar pér 0.372 heré (ose 37.2%).

Té grupi i pacientéve me ESA dozé prej 50-<100, rreziku pér mortalitet éshté rritur 2 heré
(OR=1.967), krahasuar me grupin me ESA dozé 1-<50.

Pérfundimi letal ka gené mé i shpeshté te grupi i trajtuar me beta i/v (21.4%), krahasuar
me grupin e trajtuar me beta s/c (13.8%).

Té grupi i pacientéve té trajtuar me alfa i/v, alfa s/c, pérkatésisht beta i/v, kegésimi i
hipertensionit ka gené efekti anésor mé i shpeshté (23.75%, 24%, pérkatésisht 21.4%). Té
grupi i pacientéve té trajtuar me beta s/c efekti anésor mé i shpeshté ka gené rritja e

shpejté e vlerave té hematokritit (27.5%).
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7. REKOMANDIMET KLINIKE

Sipas hulumtimeve té béra né kété punim, pérvojés nga puna me keta pacienté dhe literaturés sé

konsultuar mund té béhen kéto rekomandime:

« Eritropoetina té aplikohet rregullisht pa marré parasysh efektet anésore té cilat jané té rralla
dhe minore.

« Aplikimi i Epo B s/c té keté pérparési gjaté pércaktimit terapeutik sepse tregon efikasitet mé té
larté né rritje té vlerave laboratorike.

» Gjaté trajtimit me Epo té sémurét té monitorohen dhe vlerésohen nga ana kardiologjike né
ményré gé efektet e padéshiruara té zbulohen dhe mjekohen né kohé.

» Nése pacientét kérkojné doza mé té larta té Epo, duhet menduar pér shfagje té rezistencés ndaj
saj dhe té kérkohen faktorét gé ndikojné né shfagjen e saj.
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