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Abstrakt

Objektivi: Q¢llimi i studimit éshté vlerésimi 1 impaktit t€ markuesve té inflamacionit, si proteina
C-reaktive dhe ferritinemia né sindromin kardiorenal tipi 4. Identifikimi i faktoréve té riskut né
menaxhimin sa mé t€ miré e mé t€ shpejté t€ kétyre pacientéve.

Hyrje: Sindromi kardio-renal €shté njé s€émundje mjaft komplekse, né t€ cilén si veshkat dhe
zemra jané t&€ pérfshira njékohésisht. Mosfunksioni i njérit organ do té€ ¢ojé né mosfunksionimin
akut apo kronik t€ organit tjetér, duke krijuar njé€ cikél vicioz q€ ¢on né€ pérkeqésimim té€ situatés
klinike dhe mbart njé prognozé té€ errét. Bazuar né fizpatologjin€ sindromi kardiorenal ndahet né
5 néntipe, né varési té organit q€ fillon kaskadén e démtimeve.

Materialet dhe metodat: Studimi €shté i tipit observues i vazhdueshém. T¢ dhénat u mblodhén
nga 139 pacienté me sémundje renale kronike stadi III-IV-tért. Pérpunimi statistikor u realizua
népérmjet, regresionit logjikstik, ¥* test, testit Ekzakt té Fisherit. U llogarit mesatarja dhe
devijacioni standart pér variablet e vazhdueshém.

Rezultatet:Né studim u pérfshin€ 139 pacienté me sémundje renale kronike , Mosha mesatare e
pacientéve ishte 53.5+13.2vje¢.Meshkuj ishin 84(60.4%) pacienté. Sindromi kardiorenal pérbénte
85.6% té pacientéve, ndérsa ndryshimet kardiovaskulare u vuné re n€ 86.3%. Hipertensioni, diabeti
mellitus, obeziteti, mosha, uricemia, dhe sindromi metabolik kishin lidhje té forté sinjifikative me
sindromin kardiorenal p<0.05. PCR-ja si markuese e inflamacionit tregoi g€, pacientét me sindrom
kardiorenal kishin 3 heré mé shumé risk pér t&€ pasur PCR té larté. Nga ana tjetér vlerat e rritura té
ferritinemisé€ treguan, se kishin vleré€ sinjifikative, sidomos bazuar mbi nivelin e hemoglobinés ku
risku ishte rreth 4 heré mé 1 madh.

Pérfundime: Njohja dhe identifikimi sa mé i1 shpejté 1 faktoréve t€ riskut dhe markuesve té
inflamacionit né sindromin kardiorenal, do t&€ bejé t€ mundur menaxhimin né kohé, uljen e

sémundshméris€ dhe kostove shéndetésore qé ky sindrom mbart.
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Abstract

Objective: The purpose of the study was to evaluate the impact of inflammatory markers, such as
C-reactive protein and ferritinemia on type 4 cardiorenal syndrome. Identification of risk factors
for better managing of patients outcome

Introduction: Cardio-renal syndrome is a very complex disease in which both kidneys and heart
are involved. Disfunction of one organ will lead to acute or chronic disfunction of the other organ,
creating a vicious cycle that leads to deterioration of the clinical situation and carries a dark
prognosis. Based on pathophysiology cardiorenal syndrome is divided into 5 subtypes, depending
on the organ that initiates the cascade of injuries.

Materials and Methods: It is an observational study. Data were collected from 139 patients with
chronic renal disease stage 3 and 4. Statistical analysis was performed by logistic regression, 2
test, Fisher's exact test. Mean and standard deviation were calculated.

Results: 139 patients with chronic renal disease were included, mean age of patients was 53.5 +
13.2 years. Males were 84 (60.4%) patients. Cardiorenal syndrome was seen in 85.6% of
patients, while cardiovascular changes were noted in 86.3%. Hypertension, diabetes mellitus,
obesity, age, hyperuricemia and metabolic syndrome had strong significant association with
cardiorenal syndrome p<0.05. PCR as a marker of inflammation showed that patients with
cardiorenal syndrome had 3 time higher risk of having high PCR.

On the other hand, the increased values of ferritinemia showed that they had significant value,
especially based on the level of hemoglobin where the risk was about 4 times higher.
Conclusions: Recognition and timely identification of risk factors and markers of inflammation
in cardiorenal syndrome will enable, earlier management, reduction of morbidity and health costs

that this syndrome carries.
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Lista e Akronimeve:

SKR (SCR)
SKV (CVD)
IKK
GFR
ADQI
CSRA
SKR
DRA
IKA
HVM
IK
IKAD
RAAS
SNS
ROS
RNS
ACE-inhibitor
ARB
BMI
SKM
SM
EPO
RIFLE
PA

PP
PAS
PAD
HTA
TRZ
ESRD
IAM
SI1Z
BNP
Hb
Cvd
Mets
PNK
GNK
ADKPD
ND
NAS
U.obs
EF

Sindromi kardiorenal

Sémundjet kardiovaskulare
Insuficienca kardiake kronike
Filtracioni glomerular

Dializa akute cilésore

Shogata kardiorenale ¢ Amerikés
Sémundja renale kronike

Démitimi renal akut

Insuficinca kardiake akute

Hipertrofia e ventrikulit t€ majté
Insuficinca kardiake

Insuficienca kardiake akute e dekompensuar
Sistemi reniné-angiotenziné-aldosteron
Sistemi nervor simpatik

Specie reaktive qarkulluese

Specie reaktive té nitrogjenit

Frenuesit e enzimés s€ konversionit
Bllokuesit e receptoréve t& Angiotenzinés II
Masa trupore

Sindromi kardiometabolik

Sindromi metabolik

Eritropentina

Klasifikimi i kritereve t€ démtimit renal akut
Presioni arterial

Presioni pulsit

Presioni arterial sistolik

Presioni arterial diastolik
Hipertensioni arterial

Terapia renale zévendésuese

Stadi pérfundimtar 1 sémundjes renale kronike
Infarkti akut i miokardit

Sémundja ishemike e zemrés

Peptidi natriuretik

Hemoglobina

Sémundje kardiovaskulare

Simdromi metabolik

Pielonifriti kronik

Glomerulonefriti kronik

Polikistoza renala

Nefropatia diabetike
Nefroangioskleroza

Uropatia obstruktive

Fraksioni ejeksionit
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Hyrje

Sémundja renale kronike (SRK) éshté njé problem mbaré¢ botéror pér shéndetin publik dhe
prek 5-10% té popullatés né térési'. Incidenca dhe prevalenca e saj po njeh rritje dita-dités, e
shogéruar me kosto t€ larta dhe ulje té cilésisé€ s€ jetesés. Kjo rritje Eshté véné re g€ né fazat e
para t& sémundjes renale kronike?. Sémundjet kardiovaskulare (SKV) shpesh shogérohen me
SRK, dhe kjo éshté mjaft e réndésishme sepse individét me SRK kané mé shumé gjasa t€ vdesin
nga SKV sesa nga démtimi renal'. SKV né SRK jané té trajtueshme dhe potencialisht t&
parandalueshme, prandaj SRK pérbén njé faktor risku pér SKV. Ky risk &shté evidentuar qé né
vitin 1998, nga Fondacioni Kombétar 1 Veshkave (NKF) t€ cilét paraqitén nj€ raport, i cili vinte
theksin mbi rrezikun e larté t& SKV né SRK?. Ky raport tregoi se ka njé prevalencé té larté t&
SKV né€ SRK dhe se vdekshméria pér shkak t&€ SKV ishte 10 deri né 30 heré mé e larté né
pacientét me dializé sesa né popullatén e pérgjithshme (Tabela 1)*. Grupi i punés rekomandoi qé
pacientét me SRK t€ vlerésohen si "grup me rrezikshméri té larté" pér SKV dhe rekomandimet
e trajtimit duhet t&€ bazohen né stratifikimin e riskut pér SKV dhe pacientét me SRK té
konsiderohen, pacienté me risk té larté'. Q&llimi kryesor i kétij raporti ishte qé: SRK té
konsiderohet si njé faktor risku pér zhvillimin e SKV.

Prevalenca e SKV né popullatén e pérgjithshme dhe SRK

Sémumdjet HVM Insuficienca
ishemike (Eko) kardiake
Kardiake (Klinika)
(Klinika)

Popullata e pérgjithshme 8-13* 20f 3-61
SRK stadi 3-4 (diabetik dhe jo- NA 25-50 (varioni nga niveli I
diabetik sémundjes renale) funksionit renal§
CKD stages 1-4 (transplant renal) 151 50-709 NA
CKD stage 5 (hemodializé) 404 T5** 40#
CKD stage 5 (dializé peritoneale) 404 754 40#

MNA—jo té disp hme_ Vierat jané né péqindje.

*Mosha33-64 vjec. Pérqindja mée larté tek meshkujt. T& dhéna nga NHANESIIL American Heart Association statistical Web site.
1Té dhéna nga Levyetal.

1*Mosha 33-64vjeg. Pérgindja mé e larté tek meshkujt T2 dhéna nga NHANESIIL AmericanHeart Association statistical Web site.
§.Té dhéna nga etal

{-Té dhéna nga Parfreyetal, Hernandezetal, Petetroetal, Hutmgetal andHimelmanetal

£ Té dhéna nga Dialysis Morbidity and Mortality (Wave 1). United States Renal Data 8ystem AnavalData Report, p—_

**T¢ dhéna ngaFolevetal.

Tabela 1. Prevalenca e SKV né popullatén e pérgjithshme dhe SRK
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Sémundja renale kronike (SRK) pércaktohet si anomali e strukturés sé€ funksionit té veshkave qé
zgjat mé shumé se tre muaj me ose pa ulje té filtracionit glomerular (GFR), e shogéruar me pasoja
pér shéndetin®. Sémundja renale kronike ndahet né 5 stade (Tabela 2,3)

Stadet GFR (ml/min 1.73 m?) Pérshkrimi

GFR normal ose i rritur, me evidenca té

1 >90 tjera té démtimit renal

Ulje e lehté e GFR,me evidencé té démtimit

2 60-89 renal

3A 45-59 Ulje e moderuar e GFR, me ose pa evidenca
té démtimit renal

3B 30-44

15-29 Ulje e theksuar e GFR, me ose pa evidenca

4 té démtimit renal
Instalimi i insuficiencés renale

5 <15

Tabela 2. Stadet e Sémundjes renale kronike®

Formulat mbi llogaritjen e GFR bazuar né nivelin e kreatininés

Formula Cockcroft-Gault 24 _(140—Mosha) < Pesha .
Ce(mL/min) 7955 #(0.85 pér femrat
Formula sipas MDRD 22 GFR(mL-min~" per 1.73 m)=186x(Sg) ~"'**x (Mosha) ***

¥ (0.742 ipér femrat) % (1.210 pér rracén e zezé

Gt klirenci 1 kreatiningés; MDRD-modifikimi 1 dietés né SEK; and S;, -niveli 1 kreatininés né
mg/dL. Mosha né vite, pesha né kg

Tabela 3. Llogaritja e GFR-sé
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Démtimi i veshkave pércaktohet nga biopsia renale ose nga markuesit e démtimit e renal, si
proteinuria, anormalité e sedimentit urinar, ose anomalité strukturore’. Prania e proteinurisé, jo
vetém qé pércakton praniné e SRK, ndihmon né diagnozén dhe stadin e SRK por, prania e saj
shogérohet me njé prognozé mé té keqe si né progresionin e SRK ashtu dhe né zhvillimin e SKV?.
Sémundja vaskulare arteriale dhe kardiomiopatia jan€ dy format kryesore t€ SKV. Né SRK, &shté
e rénd€sishme t€ merren parasysh dy néntipet e sémundjeve arteriale, pérkatésisht: atheroskleroza
dhe arterioskleroza’. Prevalenca e atherosklerozés né SRK éshté e larté!?. Prezantimet klinike t&
atheroskleroz€s pérfshijné: s€émundjet ishemike té zemrés, kryesisht angina pektoris, infarktin e
miokardit(IM) dhe vdekjet e papritura, t€ cilat jané mjaft t€ shpeshta né SRK, sémundjet
cerebrovaskulare, sémundjet vaskulare periferike ose déshtimin kardiak (Tabela 4).

SPEKTRI I SKV NE SRK :DIFERENCAT: NGA POPULLATA E PERGJITHSHME

TIPET E SKV TE ZAKONSHMET PREZANTIMET KLINIKE TE SKV
Sémundjef vaskulare arferiale
Atheroskleroza Ishemia e induktuar, IMT e karotides,ishemia SIZ (infarkti i miokardit, angina,
né EKG vdekjet e papritura), sémundjet

Atheroskleroza: e dilatuar
dhe jo-kompliante me vazat e

cerebrovaskulare, sémundjet vaskulare

Shpejtésia e valés sé pulsit né aorté, kalgifikimi periferike, IK

médha né aorté, HVM, rritja e presionit té pulsit

Kardiopiomatia SIZ IK
Hipertrofia koncentrike e VM
dhe dilatacioni i VM né HVM.disfunksioni diastolik dhe sistolik né EKG IK, hipotensioni, SIZ

proporcion me hipertrofiné

IMT-trashésta e intima medias; EKG-elektrokardiograma, SIZ -sémundjet ishemike t¢ zemrés, IK-insuficienca kardiake, VM- hipertrofia e
ventrikulit t& majté

Tabela 4. Spektri i SKV né SRK; diferencat nga popullata e pérgjithshme

Testet diagnostike, n€ sémundjet kardiake si: koronarografia apo stress testi, jan€ mjaft t&
réndésishme né diagnostikimin e ishemisé€ kardiake, por studimet akoma nuk kané arritur né njé
pérfundim nése saktésia e tyre €shté e nj€jté si né€ popullatén e pérgjithshme ashtu dhe né até me
SRK!. Kjo sepse ishemia né kéto pacienté mund té jeté edhe sekondare nga mbingarkesa
volumore ose hipertrofia e ventrikulit t¢ majté¢(HVM), t€ cilat ¢ojné né rritjen e kérkesés pér
oksigjen dhe sémundje té arterieve t€ vogla koronare, t€ cilat shkaktojné ulje t€ oksigjenimit
koronar'?.

Pacientét me SRK gjithashtu kané njé prevalencé té larté té arteriosklerozés dhe rimodelimin e
arterieve t&€ médha’. Rimodelimi mund t& vijé si rezultat i rritjes sé presionit, qé jep hipertrofi t&
murit arterial dhe rritje t€ raportit mur-lumen. Rimodelimi shpesh shogérohet me ulje té

kompliancés arteriale, e cila mund t€ zbulohet pérmes matjes s€ shpejtésisé dhe rezistencés s€ valés
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sé pulsit né aorté'®. Vazat jo-kompliante mund té japin rritje t& presionit sistolik dhe diastolik,
HVM dhe ulje té perfuzionit koronar. Té gjitha kéto kané rezultuar té€ jené faktor risku
kardiovaskular'.

Kardiomiopatia ka prevalencé té larté né pacientét me SRK'’. Hipertensioni dhe
arterioskleroza si pasojé e mbingarkes€s volumore, ¢ojné drejt hipertrofisé koncentrike té
ventrikulit t€ majté, ndérkohé, anemia, mbingarkesa volumore dhe fistulat arteriovenoze ¢cojné né
dilatacion té ventrikulit t€ majté. T¢€ gjitha kéto ndryshime mund t€ zbulohen népérmjet ekografisé
kardiake'®. Klinika e kardiomiopatisé pérfshin insuficiencén kardiake, sémundjet ishemike
kardiake, edhe n€ mungesé t€ sémundjeve vaskulare.

Studimet e deritanishme, theksojné réndésin€ e identifikimit dhe trajtimit sa mé t&é hershém té
SRK dhe sémundjeve bashkéshoqéruese.
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Historiku i Sindromit Kardiorenal

Termi, sindromi kardiorenal (SKR), ka filluar t€ pérdoret vitet e fundit, né terminologjiné
mjekésore, si njé pérpjekje pér t€ theksuar lidhjen e ngushté midis sémundjeve kardiovaskulare
(SKV) dhe atyre renale .Ky sindrom u pérshkrua pér heré té€ paré nga Robert Bright n€ vitin 1836,
i cili identifikoi lidhjen midis ndryshimeve strukturore n€ zemér, né pacientét me sémundje renale
kronike né stadet e avancuara té saj !’

Me zhvillimin e shkencave mjekésore gjaté revolucionit industrial, metodat shkencore
eksperimentale dhe observuese morén njé hov t€ madh. Richard Bright (1789-1858) dhe Ludwig
Traube (1818-1876) dokumentuan se hipertrofia kardiake si pasojé sémundjes renale kronike ishte
e zakonshme'®. Traube gjaté shkrimeve té tij iu referua 14 autopsive té realizuara nga William
Senhouse Kirkes (1822 - 1864). Rezultatet e autoposive treguan se 13 nga pacientét me probleme
renale, rezultuan té kishin dhe zmadhim kardiak (Figura 1)'. Ai pérfundon se:

"... Uné besoj se dashuria e veshkave éshté sémundja paré€sore ... midis saj, shoqéruesi mé 1
shpeshté dhe i pérhershém i tyre éshté hipertrofia e ventrikulit t€ majté... nga shpjegimet e
ndryshme t€ kétij fakti patologjik mé t&€ mundshmet mbase €shté ajo qé e konsideron gjakun deri
m¢ tani t&€ ndryshuar nga konstitucioni i tij normal ...sa pér t€ 1évizur mé me lehtési népér
kapilarét sistemiké, dhe késhtu t&€ kérkohet rritja e presionit, dhe rrjedhimisht rritja e ventrikulit
té majté, pér t€ kryer transmetimin"

[edical Times & Gazette.] KIRKES ON APOPLEXY.
ORIGINAL COMMUNICATIONS. wromld albo soom b9
— disease and apople:

ON APOPLEXY IN RELATION TO CHRONIC | poare eopecintis by,
‘RENAL DISEASE. | direct relation to ap

By W. SENHOUSE KIRKES, M.D, theimmediate cause

. . ) ¢ the left ventricle, in
ssistan:-Physiclan to St. Barth 's H t
Assistan ysician artholomew's Hospital. shown, 80 apt to fol.

I
|
. to possess herein an
| of apoplexy in cor
j trophied heart being
{

TsE occurrence of Apoplexy, Congestive or Sanguineous, in
connexion with adranced dn;_eusehof the kidneys, has ocea-
sionally attracted the notice of pathologists, I y

A careful examination, however, of the writings of many of | mﬁ&n c?.:‘c:xl]l:t
those who have specially studied the nature and phenomena | readlil 'understund]
of Apoplexy, has not enabled me to gather from them much | npq)lgx The im
morc than a few casual allusions to the occasiopal co-existence . . "3arention of thg
of these two forms of disease (a). The association in ques- =~ & laining man
tion, therefore, not&:'aﬂng been part;::l.arly o:}ouche:l’ it is | P that a’;,
scarcely surprising tmexprmexp tion of it been mm
Muhid. My in the present communication is to the ’m':‘“*::‘:
smntribute s few i fletlinwoofufﬂuﬁutme'ﬂwi rupture

Figura 1. Fillimi i publikimit t€ Kirkes’ né Medical Times & Gazette, 1855.

e i e s i e e B i, Sk e

N& njé leksion t& mbajtur né Kolegjin Universitar né Londér né 1913, Thomas Lewis?’ flet
né lidhje me "dispnené paroxysmale né pacientét kardio-renal" dhe pas njé pérmbledhjeje shumé
interesante t€ gjetjeve klinike dhe patologjike t& rasteve t&€ shumta, ai konkludon:
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"Arrijmé né kété kéndvéshtrim — se: dallimi klinik ose anatomik midis astmés kardiake dhe renale,
nuk &shté 1 sigurt. Astma g€ shfaget, nga njéra an€ né pacientét me lezione kardiake dhe nga ana
tjetér né pacientét me lezione renale, mund t€ mos jené€ pasojé€ e nj€ shkaku t€ vetém".

Né 1914 Alfred Stengel®® propozoi njé pérkufizim té "sémundjes kardio-renale" (Figura 2) kur ai
shkruajti:

"Klinika ka hasur shumé raste, kryesisht né persona t€ moshés s€ mesme ose mé t€ vjetér,
té cilét kan€ pasur dobési kardiake dhe shqetésime té tjera t€ qarkullimit t€ gjakut, si¢ €shté presioni
1 larté 1 gjakut, té cilat shogé€rohen me shenja t€ dé€shtimit t€ funksionit té veshkave ose té
sémundjeve renale. Kur ky kombinim i simptomave &€shté 1 njé karakteri té tillé q¢€ vézhguesi nuk
mund t'1 caktojé se cili nga sistemet &shté mbizotérues, shpesh pérdoret termi "sémundje kardio-
renale". Termi, pra, pérfshin raste t&¢ kombinuara t€ sémundjes kardiovaskulare dhe renale pa
mbizotérim t& dukshém t€ njéres prej tyre ".

MEDICAL CERTIFICATE OF DEATH
™ DATE OF DEATH
| ki % b
1 Dy}
O 1 HEREBRY CERTIFY that | attended deceased from

al

b

I tast saw hald_ alive u-_ﬂﬁLr_?_f 191
and that desth occurred, an the date stated abova,

| The ClgE OF DE!.THI; as HluE

Figura 2. Shémbull i njé certificate vdekjeje né Massachusetts 1915

.liﬁﬂ. w_ DP9

T

=

Vézhgimet mbi pasojat kardiake t€ sémundjes kronike té veshkave vazhduan dhe u
zgjeruan dhe mé shumé. Gouley??, ishte i pari q& pérdori termin "miokardiopatia uremike''.
Né 1940 dhe 1944 Raab®* propozoi qé substancat kardiotoksike grumbulloheshin si pasojé e
uremisé. Mé voné do té ishin Rossle?, Langendorf dhe Pirani’® té cilét treguan se zgjerimi
intersticial dhe fibroza ishin té zakonshme né€ zemrat e pacientéve qé vdisnin nga uremia.
Do t€ ishte viti 1951, kur McCullough et al., do t€ vinin gurin e paré€ t€ themelit mbi sindromin
kardiorenal, duke 1éné ende t€ paqarté pérkufizimin dhe klasifikimin e tij. Figura 3
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Ulja e GFR
*  Warren dheStead: 1947
Merrill Al: 1946
Mokotoff, Ross dhe Leiter:
1948
Stead, Warren dhe Brannon:
1948

Hedhja
Kardiake
Kongjestioni

venos

Arteria renale
Aorta e majte

Kongjestioni venoz renal
*  Rowntree, Fitz dheGeraghty
1913
Winton FR; 1937
Seymour WB et al: 1942
Blake WD et al: 1949

Vena cava

Rritja e re-absorbimit té
natriumit
Futcher dhe Schroeder: 1942
Borst JG: 1948

Briggs AP et al: 1948
Kattus A et al: 1948

Figura 3. Paraqitja e pérkohshme e t€ dhénave eksperimentale nga shekulli 19 dhe fillimi i
shekullit t€ 20-t€ n€ vendosjen e disa prej parimeve kryesore né€ efektet hemodinamike té
sindromés kardiorenale.

Né vitet 1990, u krijua njé tabllo mé e ploté dhe e qarté mbi problemet kardiovaskulare né
sémundjen kronike renale (SRK) dhe pacientét me ESRD (faza pérfundimtare e sémundjes renale
kronike), duke treguar se njé pjesé e madhe e pacientéve q¢ fillojné dializé€n tashmé vuanin nga
anomalité dhe disfunksioni kardiak dhe se mbijetesa e kétyre pacientéve pas infarktit t&€ miokardit
(MI) ishte e ulét®.

Fillimisht lidhja midis rritjes s€ riskut kardiovaskular dhe s€émundjes renale kronike u
evidentua nga AHA, e cila publikoi njé artikull né revistén Hypertension and Circulation?’. M&
pas do té ishin dy punime té publikuara né New England Journal of Medicine, té cilat do té
evidentonin rritjen né ményré eksponenciale té efekteve anésore kardiovaskulare me rénien e
funksionit renal, né ményré té veganté né pacientét pas infarktit akut t& miokardit®®. Kjo béri gé
komuniteti mjekésor, t€ rriste gjithmoné e mé shumé vémendjen ndaj efekteve té rénies sé
funksionit renal dhe ¢rregullimeve kardiovaskulare®.

Né vitin 2004 Instituti Nacional i Zemrés, Mushkérisé dhe Gjakut, dha t€ parin géndrim mbi SKR,
dhe pse sipérfagésor, ku SKR u pa si njé€ faktor pérkeqésues i insuficiencés kardiake kronike (IKK).
Rénia e funksionit t€ veshkave, e pasuar me uljen e filtracionit glomerular (GFR), u pa si njé faktor
kontribues i pérkeqésimt t€ situatés klinike n€ pacientét me IKK, pavarésisht terapisé.

Shtatori 1 2008, do té ishté viti, ku sindromi kardiorenal do t€ njihej si njé entitet mé vete. Ronco
dhe kolegét i tij n€ konferencén Dializa Akute Cilésore ( Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI)
s& bashku me mjekét reanimatoré konkretizuan njohjen e Sindromit kardiorenal(SKR), ku
fenotipet kryesore ndaheshin né dy grupe madhore: Kardiorenal dhe Renokardiak sindrom>".
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Ata e pércaktuan SKR si njé term gjithépérfshirés qé identifikon njé ¢rregullim, "ku
mosfunksionimi akut apo kronik i njérit organ mund t€ shkaktojé mosfunksionim akut ose kronik
té organit tjetér" (Ronco et al., 2008).

Ndér vite autoré t€ ndryshém, kishin kéndvéshtrime t€ ndryshme mbi pérkufizimin e kétij
sindromi, por shumica e tyre u qartésuan n€ néntor té 2012, n€ konferencén e rradhés s¢ ADQI
(Hasse et al., 2013). Sindromi u grupua né pes€ nén tipe (Figura 4) pér t€ lehtésuar njohjen dhe
diagnostikimin mé t€ qarté dhe mé t& shpejté té tij. Sidoqofté, ka ende debate mbi mekanizmin e
sakté dhe fizpatologjiné e SKR. Shumé studime jané realizuar pér identifikimin e hershém té
pacientéve me sindrom kardiorenal si dhe trajtimin sa mé efektiv t€ tyre qé né fazat e hershme t&é

sémundjes. Organizata t&€ ndryshme po bé&jné pérpjekje pér té krijuar njé€ ekip ndérdisiplinar pér té
eksploruar sa mé thellé kété temé té€ véshtiré. N& vitin 2011, u krijua Shoqata Kardiorenale e
Amerikés (CSRA) pér t€ rritur ndérgjegjésimin né lidhje me kété sindrom.

IKAD, SKA

. - Ekspozimet ndaj
SKR tipi 1 \\‘ toksinave
% - Efektet anésore té
1 Degjenerime  medikamenteve
IKK, SKZ b fiziologjike
SKR tipi 2 \ /
Dle“ﬂkF'lﬂ“ Disfunksioni
kardiak renal
T Sémundjet
Demlmi.. sistemike y Démtimi
primar SKR tipi 3 primar
DRA
B &—— SKR tipi3
Degjenerime o
fiziologjike 11
SRK
SKR tipi 4

Figura 4. Tipet e Sindromit Kardiorenal IKAD-insufizienca kardiake akute e dekompensuar; SKA-sindromi
akut koronare; IKK-insuficienca kardiake kronike; SKZ-sémundjet koronare t€ zemrés; DRA, démtim akut i
veshkave; SRK, sémundje kronike e veshkave; SKR, Sindromi kaordiorenal; dhe LVH
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1. Sindromi kardiorenal

Pérkufizimi i sindromit kardiorenal €shté shumé i véshtiré. Ai €shté nj€ term “ombrellé” né

fushén e mjekésis€ dhe g€ pércakton ¢rregullimet e zemrés dhe veshkave me ané té t€ cilit
"mosfunksionimi akut ose kronik i njérit organ mund té shkaktojé mosfunksionim akut ose
kronik t€ organit tjetér
Sindromi kardiorenal ndahet né pesé tipe, bazuar né fizpatologjiné e tij. Tabela 5

Klasifikimi i Sindromit

Tipi

Tipi 1

Tipi 2

Tipi 3

Tipi 4

Tipi 5

n 31

Kardiorenal®?

PERKUFIZIMI

Insuficienca kardiake akute e
dekompensuar ,qé jep démtin

renal

Crregullimet kronike
kardiake qé japin démtim
renal

Pérkeqésim akut i funksionit
renal, qé jep
démtim/disfunksion kardiak
Sémundje renale kronike,qé
jep démtin kardiak,
sémundje/disfunksion

kardiak
Gjéndjet sistemike, qé japin

njékohésisht démtim dhe ose

disfunksion renal dhe

Klasifikim sipas HATAMIZADEH ET Al*

TIPI

Hemodinamike

Uremike

Vaskulare

Neurohumorale

Anemia dhe/ose
metabolizmi i

hekurit
Metabolizmi
mineral

-Malnutricion
-Inflamacion
-Kaheksia

MANIFESTIMET KLINIKE

MADHORE
Sekondare nga ndryshimet

hemodinamike

Sekondare nga uremia

Kardiovaskulare dhe/ose

renovaskulare

Sekondare nga ¢rregullimet
acido-bazike dhe

elektrolitike,ose disautomonia

Sekondare nga anemia dhe
ose ndryshimet né

metabolizmin e hekurit
Sekondare nga ¢rregullimet
fosfo-kalcike

Sekondare nga malnutricioni,
kaheksia dhe gjéndja
inflamatore

Tabela 5. Klasifikimi Ronco et al. * siguron njé qasje t& bazuar né pérkohshmériné (akut vs

kronik) dhe pérfshirjen e organeve target, ndérsa klasifikimi i Hatamizadeh et a

qasje té€ bazuar né fizpatoiologji dhe manifestimet klinike
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N¢é praktikén klinike, identifikimi i organit q€ shkakton fillimin e sindromit kardiorenal
mbetet akoma sfidé. T¢€ dyja kéto organe bashképunojné me njéra-tjetrén pérmes njé marrédhénie
té ndérvarur, e cila arrin kulminacionin né sindromin kardiorenal duke pérfshiré dhe shumé
sémundje t& tjera si: diabeti, hipertensioni, insuficienca kardiake, atheroskleroza, disfunksioni
endotelial, anemia, ¢rregullimet e hekurit, dhe inflamacionit kronik. Figura 5

Sindromi
kardiorenal kronik

N\

SRK 5/Dializa SRK 3-4 SRK 1-2 Ndjeshméri ndaj insultit Insult/ démtime ProgresioniiSREK
Duhanpirja Anemia Anemia Faktorét gjenetik | Ulja ¢ hedhjes Hipoperfuzion
1 | e b
O -F 08 o aclon ER
; : Anomalité Ca-F -
Hipertension 543 ugj ushqyerjes AR Faktorét e fituar || cubllinik rezistencés
Al Mbingarkesa Na | | Kaleifikimiiindit (¢ buté (& rriskut Mosfunksionimi | vaskulare renale
+ i Na+Hal i itj ionit
Inflamacioni [III?I:“ _ Mbingarkesa Na Ulja e hedhjes endothelial Rritja e presion
LRI Rezistenca eritropoietinés Aterosklerozae || venoz
kronik - - B g
Toksinat ke kardiake pérshpejtuar Emboli
ipoperfuzioni
kronik
Apoptoza
Sindromi
renokardiak kronik \

Figura 5. Korrelacioni klinik midis s€émundjeve renale dhe kardiake. Kjo €shté njé pérmbledhje
e marrédhénieve t€ ngushta midis tipareve kryesore t€ déshtimit renal dhe pérfshirjes ekuivalente
té zemrés me pérqéndrim t€ vecanté né efektet e uremis€ né funksionin sistolik dhe diastolik té
ventrikulit t€ majté.
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1.1 Klasifikimi i sindromit kardiorenal sipas néntipeve

1.1.1 Tipi 1- Akut kardiorenal sindrom (AKS)
Tipi 1 paré karakterizohet nga humbja e shpejté e funksionit kardiak, e cila ¢on né démtim renal
akut (DRA). Démtimi akut 1 funksionit kardiak, mund t€ ndahet né katér néntipe:

. edema pulmonare me fraksion ejeksioni té ruajtur
. insuficienca kardiake e dekompensuar

. shoku kardiogjenik

. insuficienca e funksiont té ventrikulit t¢ majté

Dekompensimi kardiak mund té jeté de novo ose 1 mbivendosur. Ulja e funksionit renal
gshté e shpeshté né kéta pacienté, dhe jané mé té predispozuar pér démtim renal akut * (Tabela 6)
DRA éshté mé 1 réndé né pacientét me ulje t& funksionit t€ ventrikulit t€ majté€ krahasuar me ato
me funksion té ruajtur, incidenca e té cilés shkon > 70% 3°

Pérkufizimi GFR Kreatinina né gjak Volumi urinar

Rritje> 50% nga niveli bazé pér < 7 <0.5ml/kg/h pér 6 h
RIFLE (2004) Rénie >25% dité

AKIN (2007) — Rritje >0.3 mg/dl ose >50% <0.5ml/kg/h pér mé
brenda 48 h shumé se 6 h
KDIGO = Rritje >0.3 mg/dl brenda 48 h ose rritje  <0.5ml/kg/h pér 6 h
(2012) rritje> 50% nga niveli bazé e ndodhur
pér <7 dité

Tabela 6. Klasifikimi i DRA. RIFLE — Risk, Injury-démtim, Failure —insuficiencé, Loss -
humbje e funksionit, End-stage renal disease(ESRD)- stad-pérfundimtar i sémundjes renale;
AKIN—Acute Kidney Injury Network.

1.1.2 Epidemiologjia e sindromit kardiorenal tipi 1

Démtimi renal éshté i shpeshté né pacientét me insuficiencé kardiake akute ose kronike 373837
Njé meta — analizé ka treguar s e kétyre pacientéve jané me sémundje renale kronike *°. Njé
studim tjetér sugjeroi q€ mbi 50% e pacientéve me insuficiencé kardiake kané ulje té filtrimit
glomerular (GFR) <60 ml/min, ndérsa njé ulje e ngjashme e GFR vérehet né vetém 4.5% té
popullatés sé pérgjithshme*!. Pér mé tépér, studime té tjera kané raportuar se SKR tipi 1 ndodh né

25-33% té pacientéve me insuficiencé kardiake akute t& dekompensuar (IKAD) #2.
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Administrimi intravenoz i diuretikéve, mbetet linja e paré€ terapeutike pér IKAD dhe aktualisht
&shté e pérshkruar né 90% té pacientéve té hospitalizuar **. Terapi té ngjashme pérshkruhen dhe
né studimet e realizuara né Japoni*.

Studimet vézhguese kané treguar njé marrédhénie midis diuretikéve me dozg t& larté dhe
rritjes sé vdekshmérisé dhe sémundshmérisé *°. Eshté mjaft e réndésishme té theksohet, se prania
e DRA né pacientét me insuficiencé kardiake IKAD, shogérohet me pérkeqésim t€ ecurisé
klinike*® dhe pérshpejton pérparimin e insuficiencés kardiake. Késhtu, identifikimi i hershém i
pacientéve me rrezik té lart€ pér SKR tipi 1 &shté klinikisht mjaft i réndésishém.

1.1.3 Fizpatologjia e SKR tipi 1

Mekanizmat shkaktar t€ démtimit renal akut jané t€ shumta dhe mjaft komplekse. Faktorét
hemodinamiké luajné rolin thelbésor né fizpatologjin€ e kétij tipi. Mé kryesorja éshté ulja e
perfuzionit renal (ishemia renale), e pasuar me ulje té€ filtracionit glomerular. Profilet
hemodinamike jané t& ndryshme *’. Dy jané modelet e propozuara: modeli “¢é ftohté” dhe modeli
i lagésht™".

N¢ pacientét me model “t€ ftohté”, ulja e véllimit efektiv qarkullues €shté shkaktari kryesor
hemodinamik. Ky véllim i ulur shprehet me rénien e qarkullimit renal si pasojé e aktivizimit té
sistemit reniné-angiotenziné- aldosteron (RAAS) dhe aktivizimin e sistemit nervor sistemik
(SNS), duke shkaktuar vazokonstriksion né arteriolat aferente, ulje t€ perfuzionit renal dhe ulje
té presionit té perfuzionit glomerular 3.

N¢ pacientét me model té “lagésht” kemi nj€ rritje t& theksuar t€ presionit venoz géndror,
si pasojé e rritjes sé parangarkesés kardiake. Rritja reflektohet direkt né qarkullimin venoz renal #
dhe presionin e perfuzionit renal, duke rritur presionin intersticial dhe ¢on né kolaps tubular dhe
rénie progresive té filtracionit glomerular 3.

Mekanizmat jo-hemodinamiké qé pérfshihen né SKR e tipit 1 jané (Figura 6):

e Aktivizimi i sistemit nervor simpatik (SNS)

e Aktivizimi 1 aksit reniné-angiotenziné-aldosetron
e Stresi oksidativ

e Inflamacioni kronik >

Stresi oksidativ éshté tipari dallues 1 SKR tipi 1, si pasojé e rritjes s€ specieve reaktive né qarkullim
(ROS) dhe atyre reaktive t€ nitrogjenit (RNS), shogéruar kjo me rritjen e nivelit t€ interleukinés-6
(IL-6) .
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Fizpatologjia e Sindromit
kardiorenal

Aktivizimi i sistemit RAA

S — Aktivizimi i sistemit nervor simpatik <=y
Stresi Oksidativ
Inflamacioni

Déshtimi | | I N Déshtimi
kardiak /- e 1renal

Figura 6. Fizpatologjia e sindromit kardiorenal: mekanizmat jo-hemodinamike

Epiteli tubular renal preket mé shumé nga démtimimet ishemike, duke dhéné apoptozé gelizore
dhe nekrozg, e cila gon né humbjen e strukturés dhe funksionit t& qelizave epiteliale renale >*. Kjo
€shté arsyeja kryesore e démtimit gelizor né DRA, e cila ka lidhje t€ forté me aktivizimin e sistemit
inflamator dhe apoptozén e gelizave renale 3 .

DRA &shté njé faktor i pavarur risku né€ két€ grup popullate. Arsyeja vjen pasi rénia e

funksionit renal nuk sillet vetém si markues 1 ashpérsis€ sé sémundjes, por edhe si
bashkéshoqéruese e aktivizimit t€ inflamacionit.
Démtimi renal akut, thellon dhe mé& shumé hipoperfuzionin renal. Kjo €shté arsyeja pse kardiologét
duhet t€ vlerésojné g€ né fillim uljen ose jo té funksionit kardiak dhe rritjen e presionit venoz
géndror, pasi kéto ndryshime ¢ojné drejt kongjestionit renal. Kjo €shté arsyeja pse pérgjigja ndaj
diuretikéve éshté e ulur, e cila éshté pasoja e dyté e réndésishme né tipin e paré t¢ SKR .
Administrimi né doza t€ médha 1 diuretikéve mund té pérkeqésojé mé shumé funksionin renal dhe
t€ shérbejé si nj€¢ mekanizém shtesé jatrogjenik. Administrimi i diuretikéve duhet t€ béhet n€ baze
teé:

o funksionit renal
e presionit sistolik

o  markuesve té DRA

Administrimi i vazhdueshém i diuretikéve népérmjet shiringés elektrike, pérbén avantazh 3°né
trajtimin e késaj grup popullate. Né rastet kur mbingarkesa volumore persiston, pavarsisht trajtimit
adekuat me diuretiké €shté e késhillueshme realizimi i ultrafiltracionit.

N¢ pacientét té cilét i nénshtrohen rivaskularizimit koronar apo ndérhyrjeve kardiake, rritja
e nivelit t€ kreatinin€s dhe pse né pérqindje t&€ vogél (>0.3mg/dl nga vlera baz¢), shogérohet me
rritje té hospitalizimit dhe vdekshmérisé®’. Né kété kontest rritja e kreatininés nuk shpreh vetém
démtimin renal akut, por ky 1 fundit sillet si njé pérshpejtues 1 démtimit kardiovaskular népérmjet
aktivizimit neurohormonal, imunologjik dhe inflamator?®,
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Njé kujdes mjaft t€ vecanté duhet t€ kemi dhe pér pacientét té cilét i nénshtrohen
ekzaminimeve me 1énd€ kontrasti (koronarografis€, angio-CT-koronare), pasi pérdorimi i [éndéve
té kontrastit mund t€ ¢oj€ ose t&€ démtojé me shumé funksionin renal. Diskutimi mbi kété temé
€sht€ mjaft i gjeré, dhe nuk €shté pjesé e késaj doktorature, por mund t€ themi qé bén pjesé né
grupin e popullatés me rrezikshméri dhe probabilitet té larté, pér t& shkaktuar nefropati nga
kontrasti.

Prania e DRA me apo pa rritje t€ vlerave té kaliumit, prek cilésiné e pacientit me SKR tip1 1.
Dhénia e frenuesve t€ enzimés sé konversionit (ACE-inhibitors), bllokuesve t& receptoréve té
angiotenzin€s Il (ARBs) dhe antagonistéve t€ aldosteronit ésht€ mjaft e kufizuar, pér shkak té
rritjes s€ shkallés s€ démtimit renal dhe hiperkalemisé qé kéto preparate mund té€ shkaktojné.
Prandaj duhet t€ jemi mjaft t€ kujdesshém dhe té realizojmé njé monitorim sa mé t&€ ngushté té
funksionit renal dhe vlerave t€ kaliumit pasi té mirat (benefitet) e trajtimit me kéto preparate,
shumé heré mund té tejkalojné vlerén e riskut.

Administrimi 1 beta bllokuese, né kété nén-grup popullate zakonisht nuk éshté i késhillueshém né
fazat e para t€ sémundjes, pér shkak té€ ekskretimit renal t€ tyre dhe &shté mé e favorshme
(optimale) pritja deri n€ momentin e stabilizimit t€ pacientit.

Diagnostikimi i hershém i démtimit renal akut né sindromin kardiorenal tipi 1, mbetet akoma njé
sfidé. Markuesit klasik t€ DRA, si niveli i kreatinin€s, diureza apo proteinuria jané té
pamjaftueshme pér té parandaluar apo mbrojtur démtimin renal .

Sindromi kardiorenal tipi i 1, pérfshin njé grup popullate me rrezikshméri dhe vdekshméri
té larté dhe kérkon praniné e nj€ grupi multidisiplinar ku t€ pérfshihen mjekét kardiolog, nefrolog,
reanimator dhe kardiokirurgé, pér njé diagnostikim sa mé t€ hershém dhe njé ecuri sa mé t€ miré
té pacientéve (Figura 7).
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Démtim hemogdjnamik

Ulie e perfuzionit

Uliae CO N
Ffiktn_rét ekmujﬂﬂ Rritja e presionit
Lendét e kontrastit Venoz

://’ Frenuesit & ACET—__
) Diuretikét Toksicitet \

‘-!azokoshﬂ%;

Sémundje kardiake akute Ncﬁﬂzimi...,...,_____ Démtim renal akut
03¢ progedura a simpatik Ty Hipoperfuzion akut
Dekompensim akut Ulje e shpémdarjes s& 02
Insult ishemik ) y Nekrozélapopotozé
Koronarografia Démtim humoral ezistenca ndaj ANP/BNP
Kardiokirurgjia L 5 | Biomarkerat
i1 Aktivizimi | RAL B KIN-1
Mbaitia & ujit dhe kripés i Cistatina C
Vazokonstriksion / | NGAL
A Kreatin
.* BNP Natriureza 1 f |n|naf
: \—wcaktoré huroral ,:
\ Sinjalet i
- humorde Sekretimi |
' émti citokinave 7
Aktivizimi | Caspace
Apoptoza Aktivizimi | Caspace
Apoptoza

Figura 7. Diagrama ilustron dhe pérmbledh ndérveprimet kryesore patofiziologjike midis
zemrés dhe veshkave né sindromin kardiorenal tip 1 ose "SKR akute" (pérkeqésim i papritur i
funksionit kardiak, p.sh, shoku akut kardiogjenik ose dekompensimi akut i déshtimit kardiak
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1.2 Sindromi Kardiorenal tipi 2

Sindromi kardiorenal tipi 2 karakterizohet nga sémundjet kronike kardiake té cilat
shkaktojné s€émundje renale kronike (Figura 7). Sémundjet kronike kardiake dhe ato renale
shpeshheré bashké-ekzistojné€ dhe zbulimi 1 njérés mund t€ ¢oj€ né zbulimin e sémundjes bashké-
ekzistuese®. Kjo gjé shumé heré véshtiréson klasifikimin e sindromit kardiorenal, kryesisht me
até té tipit t& paré dhe té katért °'. Rénia e funksionit renal né pacientét me insuficiencé kardiake
kongjestive éshté e lidhur me rritjen e hospitalizimit dhe ecuriné e pacientéve®?.

1.2.1 Epidemiologjia

Prevalenca e disfunksionit renal n€ pacientét me insuficiencé kardiake shkon deri né€ 25%.
Eshté véné re qé rénia minimale e filtracionit glomerular rrit né ményré sinjifikative
vdekshméring® . Ky sindrom éshté mjaft i zakonshém né pacientét me insuficiencé renale dhe prek
rreth 63% té pacientéve té hospitalizuar®. Faktoré té tjeré predispozues jané; mosha e madhe,
hipertensioni, Diabeti Melitus, sindromi koronar akut(Tabela 7) .

Faktorét e riskut né zhvillimin dhe SKR pérkeqésimin e funksionit renal né

tipi 1 dhe 2

Sémundje renale kronike Histori pér insuficiencé kardiake
Hipertensioni Sémundje koronare

Diabeti Mellitus Kardiomiopatia ishemike
Mosha e madhe Edemé pulmonare

Histori pér démtim renal akut Hipertension pulmonar

Tabela 7. Faktorét e riskut né zhvillimin dhe pérkeqésimin e funksionit renal né SKR tipi 1 dhe
2

Crregullimet kardiake, pérfshijné njé numér t€ madh patologjish si insuficienca kardiake

me fraksion ejeksioni té ruajtur ose jo, sémundjet ishemike t€ zemrés (SIZ), fibrilacionin atrial,
vendosjen e paisjeve né asistencén e ventrikulit t&€ majté (LVAD), etj. Si pasoj€ e pérmirésimit t&
terapive kardiake vdekshméria nga sémundjet kardiovaskulare sot &shté ulur ndjeshém® dhe
rrjedhimisht éshté rritur prevalenca e sémundjeve kardiake kronike®®.
NE njé€ analizé post-hoc t&€ SOLVD study u pa se, prevalenca e SRK (klirensi i kreatininés <60 ml
/ min) ishte rreth 26%. Pacientét me vler€ kreatinine > 2 mg / dl, nuk ishin t€ pérfshiré né€ studim.
Sémundja renale kronike prezente, dhe pse né fazat e para shogé€rohej me njé risk t€ shtuar té
vdekshmérisé nga té gjitha shkaqet®’.
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Studimi 1 cili nénvizoi mé s€ miri réndésin€ e SRK né pacientét me sémundje kardiake, ishte njé
analizé retroksprektive me 118 465 pacienté t€ hospitalizuar me dekompensim kardiak. Né kété
grup pacientésh, vetém 9% e tyre kishin funksion renal normal gjaté hospitalizimit, ndérsa 56%
kishin GFR midis 60 dhe 15 ml / min / m2. Si¢ u pa dhe né SKR tipi 1 disfunksioni renal lidhet
me vdekshmériné gjaté shtrimit dhe rritjen e dité-qéndrimit®®. Marrédhénia midis SKV pre-
ekzistuese dhe progresionit t&€ SRK u nxor né€ pah dhe mé shumé nga Elsayed dhe kolegét né njé
studim me 14,000 pacientéve g€ bashkuan té€ dhénat nga 2 studime epidemiologjike (Studimi 1
Riskut té Atherosklerozés né Komunitete dhe Studimi i Shéndetit Kardiovaskular) pér t€ vlerésuar
faktorét e rrezikut pér atherosklerozé. SKV bazé, ishte e pranishme né 12.9% té pacientéve, dhe
ishte e lidhur fort me njé€ rénie t&€ GFR >15 ml / min / m2 né 34% té popullsis€ gjaté ndjekjes 9-
vjecare®,

1.2.2 Fizpatologjia

Sémundjet kardiake kronike karakterizohen nga ulja e perfuzionit renal pér njé kohé té
gjaté, e cila predispozon zhvillimin e sémundjeve mikro dhe makro vaskulare.

T€ dhénat studimore mbi fizpatologjin€ e sindromit kardiorenal tipi 2, jané t€ pakta. Vet€ém
hipoperfuzioni nuk e justifikon démtimin renal tek kéta pacienté. Mendohet se mekanizmi shkaktar
té jeté “cianotic nephropathy”, e cila vérehet né pacientét me sémundje té lindura t€ zemrés , ku
sémundjet kardiake 1 paraprijné démtimit renal. Aktivizimi i sistemit neurohormonal,
hipoperfuzioni renal, kongjestioni venoz, atheroskleroza, inflamacioni dhe stresi oksidativ jané
mekanizmat fizpatologjiké mé té réndésishém né sindromin kardiorenal tipi 27°.

Crregullimet neurohormonale rrisin prodhimin e mediatoréve vazokonstriktore si: epinefrina,
endotelina e angiotenzina, dhe alterojné sensitivitetin apo ¢lirimin ¢ mediatoréve vazodilatatore
endogjene si peptidi natriuretik dhe oksidi nitrik.

Pacientét me insuficiencé kardiake kané rritje t€ nivelit t€ angiotenzinés-II qarkulluese.
Ndryshimet né qarkullimin intraglomerular ¢ojné né ndryshimin e podociteve dhe né sklerozé
fokale segmentare, t€ cilat lidhen shpesh me aktivizimin e sistemit simpatik dhe aktivizimin e aksit
reniné-angiotenziné-aldosteron (RAA)’!. Jané pikérisht aktivizimi i vazhdueshém i sistemit
reniné-angiotenziné-aldosteron dhe i sistemit nervor simpatik, aktorét kryesoré qé kontribuojné
né progresionin e sémundjes kronike té veshkave né tipin 2-t& SKR'?,

Vitet e fundit €sht€ véné re shtimi i interesit mbi rolin patogenetik t€ mungesés s&
eritropoetinés, né kété sindrom. Eshté e njohur qé pacientét me insuficiencé renale kané ulje t&
prodhimit t€ eritropoetinés. Aktivizimi i receptoréve t€ saj n€ zemér, e mbron até€ nga apoptoza,
fibroza dhe inflamacioni. T€ dhénat paraprake nga studimet e ndryshme kané treguar se pérdorimi
i stimuluesve t€ eritropoetinés né pacientét me insuficiencé kardiake, sémundje renale kronike dhe
anemi, ka rezultuar me pérmirésim té funksionit kardiak, reduktim t€ masés s€ ventrikulit t€ majté
dhe ulje té peptitid natriuretik t€ tipit B.

Inflamacioni i vazhdueshém 1 shkaktuar nga dekompensimi i vazhdueshém 1 kardiak &shté
gjithashtu pérgjegjés pér pérparimin e SRK né Insuficiencén Kardiake Akute t& Dekompensuar’>.
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Sémundja renale kronike &shté mjaft e shpeshté né pacientét me insuficiencé kardiake. Ajo €shté
nje faktor prognostik negativ si né€ disfunksionin sistolik dhe até diastolik t& ventrikulit t€ majté si
dhe né vet insuficiencén kardiake’. Té dhénat e studimeve klinike, tregojné qé duhet t& kemi mé
shumé kujdes né€ uljen e faktoréve té riskut dhe zgjedhjen e medikamenteve, pér shkak té efekteve
anésore € ato japin mbi funksionin renal.

J— Rritje e
Anemia o dyshimit pér
Mbajtja ¢ wit dhe kripés insult
Mbajtja e toksinave
uremike
Crregullimet fosfo-kalgike
.+ Hipertension!
3 Hipoperfuzlon krontk
Apoptozé
Faktorét glenetik (8 riskut
Faktorét e fituar
Hedhja e ulét kardiake
Sémundje |, = Hedhya ¢ ulét kandiake Fillimi |
i . Inflamacion! subkiinik démtimit
! [Msfunksion! endothelial o
Atherasklerza e renal
pershpejtuar

Hipoprefuriont krontk

Rritja ¢ rezistencés vaskulare
- = Rritja ¢ prestonit venor

v » embelzmi

Sklerozé, fibrozé

... Anemia, hipoksia

Aktivizimi | RAAS dhe SNS

\ Mbajtia e soluteve uremike

N Crregullimet fosfo-kalgike B
5 _ Hipertensioni HYM

T
s

Tu, Anemia, hipoksia
"+ Aktivizimi i RAAS dhe SNS - . .
Mbajtia e soluteve uremike .-..--===<="""770 i ng“’»ﬂﬂ“
Crregullimet fosfo-kalcike drejt SRK

Hipertensioni

Figura 8. Ndérveprimet fizpatologjike midis zemrés dhe veshkave né€ sindromin kardiorenal tip
2 (SKR) ose "SKR kronike" (anomalité kronike té funksionit kardiak, p.sh, sémundje kronike té
zemrés shkaktojné sémundje kronike progresive t€ veshkave (SRK). Ilustrim me figura nga Rob
Flewell. HVM = hipertrofia e ventrikulit t€ majté; RAAS =sistemi renin angiotensin aldosterone,
SNS=sistemi nervor simpatik
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1.3 Sindromi kardiorenal tipi 3

Sindromi kardiorenal tipi 3 karakterizohet nga pérkeqésimi i shpejté i funksionit renal
(psh. DRA, ishemi akute, glomerulonefritet) i cili shkakon disfunksion akut kardiak (psh,
insuficiencé kardiake, aritmi, ishemi et;).

1.3.1 Epidemiolgjia

Démtimi akut renal si shkaktar i disfunksionit kardiak, shihet mé& sé shumti dhe ka njé
frekuencé mé té larté né pacientét q€ trajtohen né€ kujdesin intensiv (reanimacion). Ky entitet
mund t'i atribuohet ¢rregullimeve metabolike g€ shihen né DRA, mbingarkes€s volumore ose
efekteve t& aktivizimit t& kaskadés sé inflamacionit mbi miokardin”. Pacientét me DRA, té
hospitalizuar né terapi intensive kané rritje t€ vdekshmérisé sé bashku me insuficiencén kardiake
deri né 54%’°. Duke pérdorur kriteret sipas RIFLE (Tabela 8), démtimi akut renal né terapiné e
kujdesit intensiv ka njé prevalencé rreth 35%* kundrejt 9% né pacientét e hospitalizuar.

Tabela 1. Rreziku, léndimi, déshtimi, humbja e funksionit té veshkave dhe
Klasifikimi i sémundjes sé veshkave né fazén pérfundimtare (RIFLE) [8]*

Klasa GFR uo

Rreziku T SCrx150r | GFR >25% <0.5 mL/kg/h X6 h
Demtimi T SCrx2or | GFR >50% <0.5 mU/kg/h X 12 h
Deshtimi I SCrx3or | GFR >75% ose <0.3 mUkg/h x 24 h

nese baza SCr 2353.6 umol/L (24  oseanuriax12 h
mg/dL) T SCr >44.2 pmol/L

(>0.5 mg/dL)
Humbja Humbje e ploté e funksionit té
funksionit € veshkés veshkave>4 javé
Veshka né fazén Humbje e ploté e funksionit té

pérfundimtare té semundjeweshkave >3 muaj

°GFR, shkalla e filtrimit glomerular; UP, prodhimi i urinés; SCr, kreatinina né serum.

Tabela 8. Klasifikimi sipas RIFFLE

Wu dhe kolegét e tij’’ hodhén drité mbi efektet afatgjate kardiovaskulare t&¢ DRA. Né
rreth 10.000 pacienté t€ pérfshiré né studim, t€ cilét paraqitén DRA dhe kishin nevojé pér terapi
renale zévéndésuese- dializ€, u vu re se rreziku i zhvillimit t€ sémundjeve koronare ishte mé i larté
né grupin e pacientéve t€ cilét mépas u béné t&€ varur nga dializa. Nga njé pérmbledhje sistematike
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e realizuar nga 25 studime u zbulua se: DRA shoqérohej me njé rritje prej~86% té riskut pér
vdekshmeéri kardiovaskulare dhe 38% rritje t€ riskut ndaj ngjarjeve t€ médha kardiovaskulare:
goditje né tru(stroke), infarkt akut t€ miokardit(IAM), insuficiencé kardiake kronike(IKK) dhe
vdekshméri kardiovaskulare’.

1.3.2 Fizpatologjia

DRA démton zemrén né forma t&€ ndryshme, pa ndonjé hierarki specifike t& njohur deri
meé tani. Disfunksioni kardiak akut si pasojé e DRA, lidhet me rritjen inflamatore, stresin oksidativ
dhe sekretimin e neurohormoneve’®(Figura 8). Shkaktaré té tjeré qé pérfshihen né kété sindrom:

e mbingarkesa volumore
e acidoza metabolike
o crregullimet elektrolitike si: hiperkalemia dhe hipokal¢cemia

Disfunksioni 1 ventrikulit t€ majté dhe fibroza kardiake jané gjetjet mé t€ shpeshta né€ pacienét me
DRA®’. Démtimi renal akut ndikon direkt dhe indirekt né funksionin kardiak.

a. Ndikimi direkt i démtimit renal akut né funksionin kardiak

Ndérveprimet fizpatologjike midis zemrés dhe veshkés realizohen me ané té “lidhésave
kardio-renal”®!(Figura 9) ku pérfshihen modulatorét imun (citokinat pro dhe anti- inflamatore,
clirimi 1 kemiokinave), aktivizimi i sistemit nervor simpatik, aktivizimi i sistemit reniné-
angiotenziné-aldosteron dhe aktivizimi i kaskadés sé koagulimit®>®, Clirimi i tumor nekrosis
faktor o, interleukinés-1 dhe interleukin€s-6 si pasojé e DRA , s€ bashku me citokinat e tjera dhe
interferon a-én kané veprim direkt kardiak, si né€ uljen e fraksionit t€ ejeksionit t€ ventrikulit t&
majté dhe né rritjen e volumit sistolik dhe diastolik té ventrikulit. Clirimi 1 citokinave ndikon
direkt né qelizat miokardiake duke vepruar si inotrop negativ®*.

Rritja e sekretimit t€ t€ norepinefrinés si pasojé€ e aktivizimit t€ SNS, démton aktivitetin e

miokardit n€ disa ményra: efekti 1 drejtpérdrejté i norepinefrinés éshté démtimi i metabolizmit té
Ca’ ", ritja e kérkesés pér oksigjen t& miokardit, q¢ mund té gojé né ishemi kardiake, stimulim t&
al-receptoréve dhe aktivizim t&€ RAAS.
Aktivizimi 1 RAAS ¢on né ¢lirimin e angiotenzinés II, e cila shogérohet me vazokonstriksion
sistemik dhe rritje t€ rezistenc€s vaskulare; gjithashtu angiotensina II né€ vetvete ndikon
drejtpérdrejt né hipertrofing gelizore dhe apoptozén.®. Aktivizimi i RAAS mund t& jeté
pérgjegjés dhe pér uljen e pérgjigjes ndaj bradikininave, adenozinés dhe L-argininés®¢. Modelet
eksperimentale né kafshé kané ilustruar sesi kaskada e inflamacionit n€¢ DRA, kontribuon né
ndryshimin e pérshkueshmérisé sé enéve té gjakut né mushkeéri, e cila gon né edemé intersticiale
dhe mikro-hemorragji pulmonare®®.

Apoptoza e gelizave té miokardit dhe aktivizimi i neutrofileve jané shkaktarét kryesore
fizpatologjiké t& démtimit kardiak dhe infarktit akut t& miokardit pas démtimit renal®’ .
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Kontrolli hemodinamik

Rritja '-.n:fl_umc:re
Rritja e hedhjes kardiake
Autorregullimi
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Rritja & rezistencés periferike

1
Rritja e presicnit arterial

Nau!‘lureza
I it b
Déshtimi —. | Lidhésat kardiorenal 4— P&shtmi
renal Imbalanca NO-ROS kar‘?'ak

pikctivizimi | sistemit nervor simpatil
Aktivizimi | sistermit Ras
Inflamacioni

Demtimi kardiovaskular

Figura 9. Modeli i Guyton mbi lidhésit kardiorenal, mbi shkaktarét e démtimeve
kardiovaskulare né zemér dhe veshka.

b. Ndikimi jo direkt i DRA né funksionin kardiak

Démtimi renal akut, mund t€ shogérohet me ulje t€ diurezés, duke shkaktuar mbingarkesé
volumore, dhe edemé pulmonare. Hiperkalemia bashkéshogéruese €shté e shpeshté né DRA. Ajo
mund t€ shkaktojé aritmi deri né arrest kardiak. Gjendja e uremis€ ndikon né kontraktilitetin e
gelizave miokardiake®® dhe mund té shogérohet me perikardit?®. Acidoza metabolike jep
vazokonstriksion pulmonar e cila né disa raste mund t€ ¢ojé deri n€ insuficiencé€ kardiake t&
djatht&®.

Biomarkuesit kardiak sensitiv dhe specifik si troponina dhe BNP, japin njé ndihmesé té
madhe né diagnostikimin e hershém té ¢regullimeve kardiovaskulare né SKR tipi 3°'°? . Terapia
renale zévendésuese €shté njé nga format e mjekimit né SKR tipi 3.
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QR
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Figura 10. Diagram ilustron dhe permbledh ndérveprimet fizpatologjike midis veshkés dhe
zemrés né sindromin kardiorenal tipi 3 ose "sindromi akut renokardiak" (pérkeqésimi i papritur i
funksionit renal, psh., déshtimi akut i veshkave ose glomerulonefriti) qé shkaktojné ¢rregullim
akut kardiak (p.sh., déshtimi 1 zemré&s, aritmi, edemé pulmonare). MPO = myeloperoxidase; GFR
= shkalla e filtracioni glomerular; RAAS = renin-angiotensin-aldosterone sistemi; BNP-peptidi
brain natriuretik.
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1.4 Sindromi kardiorenal tipi 4

Sindromi kardiorenal tipi 4 karakterizohet nga s€émundjet renale kronike té cilat ¢ojné né
uljen e funksionit kardiak, hipertrofiné e ventrikulit t€ majté, disfunksion diastolik, si dhe rrit riskun
pér ¢rregullime kardiovaskulare. Ai njihet ndryshe dhe si sindromi renokardiak.

Démtimi renal reflektohet si nga ana strukturore e veshkave ashtu dhe nga vlerat e
biomarkuesve esencial€ renal (psh, kreatinina) apo dhe nga ndryshimet né sedimentin urinar (psh,
proteinuria).

1.4.1 Epidemiologjia

Evidenca té shumta klinike kané treguar lidhjen e fort€ midis uljes sé filtracionit glomerular
apo dhe pranis€ sé proteinuris€é né rritjen e riskut kardiovaskular. Kjo reflektohet dhe né
vdekshméring e larté t€ késaj grup popullate krahasuar me popullatén né pérgjithési. Mé shumé se
40% e vdekjeve né€ pacientét né stadin e pesté t€ sémundjes renale kronike, vijné si rezultat 1
sémundjeve kardiovaskulare®. Mortaliteti dy vjegar pas infarktit akut t& miokardit tek kéto pacienté
shkon né rreth 50%*® e krahasuar kjo me popullatén normale ku vdekshméria pas 10 vitesh shkon
né 25%. Kjo konfirmon faktin qé pacientét me SRK kané njé€ risk t€ larté vdekshmérie q€ shkon
nga 10 deri né 20 heré mé shumé se popullata pa SRK. Vdekshméria i atribuohet kryesisht
démtimeve kardiovaskulare, té cilat jan€ mé t€ shprehura né stadet e avancuara t€ sémundjes dhe
kryesisht n€ pacientét me terapi renale zévendésuese-dializ€. T€ dhénat tregojné se né€ pacientét e
moshés 25-35 vjeg, risku pér vdekshméri nga sémundjet kardiovaskulare rritet me rreth 375 her&®*,

1.4.2 Fizpatologjia

Proteinuria €shté mjaft e shpesht€ né pacientét me SRK. Ajo njihet si markues i
disfunksionit t€ sistemit endotelial. Studime pas studimesh kané evidentuar faktin qé né fazén e
mikroalbuminurisé si né pacientét diabetiké ashtu dhe né€ ato jo-diabetiké, s€ bashku me rénien e
filtracionit glomerular, mikroproteinuria ésht€ markues 1 pavarur i rritjes s€ vdekshmérisé
kardiovaskulare. Graviteti i proteinurisé €shté njé faktor kryesor dhe i pavarur i pérkeqésimit té
ecurisé klinike krahasuar me nivelin e filtracionit glomerular.

Filtracioni glomerular pavarésisht prezencés ose jo t&€ proteinuris€, n€é ményré té pérséritur
shogérohet me rritje t€ vdekshmérisé dhe sémundshmérisé kardiovaskulare.

Sémundja renale kronike, né ményré t€ pavarur rrit presionin arterial, mbingarkesén
volumore, pérshpejton sémundjet ishemike t& zemrés dhe ¢on né hipertrofi té ventrikulit t& majtés!.
Hipertrofia e ventrikulit t€ majté dhe kalcifikimet valvulare, mund té jen€ prezente qé né stadet e
hershme té s€mundjes renale kronike (stadi i 2-t€), prevalenca e t€ cilave ésht€ mé e shprehur né
pacienét me hemodializé®> %,

Ndérkohé qé dhe crregullimet fosfo-kalgike luajné njé rol té€ réndésishém né fizpatologjin€ e

sindromit renokardiak. Kalcifikimi i1 vazave kardiake vjen si rezultat i hiperfosfatemisé dhe
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hiperparatiroidizmit, tek t& sémurét me SRK. Kalgifikimet vaskulare, kané qéné shpesh né fokus,
pér t€ kuptuar sa mé mir€ lidhjen e tyre me vdekshmériné kardiovaskulare né pacientét me SRK.
Rénia e filtracionit glomerular tek kéta t€ sémuré shoqérohet me rritje te rezistencés insulinike,
hiperhomocisteinemis€, inflamacionit kronik. T& gjitha kéto s€ bashku kontribuojné né
pérshpejtimin e sémundjeve kardiovaskulare, tek kéto pacient&”” %%,
Risku kardiovaskular mbetet 1 larté qé né stadet e hershme t€ sémundjes renale kronike. Studime té
shumta mbéshtesin riskun e larté kardiovaskular qé€ né fazat e para t€ sémundjes ku niveli 1 GFR
bie nén 60 ml / min / 1.73 m?.
Studimé t&€ médha si: SOLVD-study, TRACE —study, VALIANT-study, ku dhe pse autorét kané
pérjashtuar nga studimi pacientét me vleré kreatinine > 2,5 mg / dl, &shté véné re q€ ulja e funksionit
renal éshté shogéruar me rritje té vdekshmérisé dhe té ngjarjeve kardiovaskulare né térési”.
Insuficienca kardiake kongjestive dhe hipertrofia e ventrikulit t&€ majté jané ¢rregullimet mé
té shpeshta kardiovaskulare, té cilat vihen re qé né stadet e hershme t€ SRK-sé&, si pasojé e
mbingarkesés volumore e cila shkon paralel me rénien e filtracionit glomerular. Démtimet vaskulare
dhe prania e hipertensionit jané faktoré shtesé né rritjen e mbingarkesés volumore dhe né ményré
konseguente kemi rritje t€ punés s€ zemrés, e cila rrit stresin e qelizave kardiake, jep hipertrofi
kompensatore, rrit nevojén pér oksigjen, duke dhéné fibrozé dhe vdekje té gelizave kardiake,
dilatacion t&¢ VM dhe disfunksion sistolik'% 1! (Figura 12).
Pacientét me SRK, jané t& prirur pér t&€ béré aritmi. M€ t€ shpeshta jané fibrilacioni atrial dhe
takikardia ventrikulare.
Crregullimét kardiovaskulare né pacientét me SRK shogérohen me rritje t€ niveleve plazmatike t€
biomarkerave specifiké. Troponinat, homocisteina, peptideti natriuretik, proteina C-reaktive, jané
biomarkera nivelet e té cilave lidhen dhe me ndryshimet kardiovaskulare né€ pacientét me SRK. Po
ashtu €shté véné re dhe njé lidhje e fort€ midis inflamacionit kronik , infeksioneve subklinike,
pérshpejtimit t€ atherosklerozés né rritjen e rrezikut kardiovaskular dhe atij renal (Figura 11).
Trajtimi i pacientéve me SRK dhe SKV é&shté mjaft kompleks dhe specifik. Vetém njé
pjes€ e vogél e tyre marrin trajtim té pérshtatshém pér modifikimin e rrezikut kardiovaskular.
Medikamntet, si ACE-inhibitorét, statinat, aspirina apo dhe beta-bllokuesit, kan€ pérdorim mjaft t&
kufizuar, si pasojé e uljes s€ funksionit renal, megjithaté administrimi korrekt i tyre né bazé té stadit
t€ SRK dhe ndjekja e ngushté e vlerave t€ funksionit renal dhe kalemisé, bén té¢ mundur pérdorimin
e tyre si dhe pérfitimin e benefiteve si popullata normale'®?. Ndérkohé qé shumé nga preparatet t&
cilat 1 pérdorim pér trajtimin e t&€ sémuréve mé SRK si: eritropetina, lidhésit e fosforit apo dhe
vitamina D, jané mjaft t& dobishme né parandalimin dhe uljen e progresionit t& SKV'%.
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Figura 11. Faktorét qé ndikojné né fizpatologjiné e sindromit kardiorenal tipi 4
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Figura 12. Ndérveprimet fizpatoiologjike midis zemrés dhe veshkave né sindromin kardiorenal
tipi 4 (SKR) ose "sindromés kronike renokardiake" (sémundja kronike e veshkave [SRK], p.sh.
sémundja kronike glomerulare, duke kontribuar né uljen e funksionit kardiak, hipertrofiné
kardiake ose rritjen e rrezikut t€ ngjarjeve t€ pafavorshme kardiovaskulare). BMI = indeksi 1
masés trupore; EPO = eritropoietina; LDL = lipoproteina me densitet t€ ulét. [lustrim me figura
nga Rob Flewell.
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1.5 Sindromi kardiorenal tipi 5

Sindromi kardiorenal tipi 5 karakterizohet nga bashké-ekzistenca e disfunksionit kardiak
dhe atij renal si rezultat i sémundjeve sistemike akute apo kronike. Té dhénat e literaturés mbi
kéte tip jané t€ pakta pér arsye se, sémundjet sistemike pérfshijné dhe organe t€ tjera, gj€ e cila
rrit vdekshméring.

1.5.1 Epidemiologjia

SKR tipi 5-t€ njihet edhe si SKR sekondare kardiake dhe renale, pasi éshté€ rezultat 1 njé progesi
sistemik parésor, zakonisht sepsis!®*. Crregullimet autoimune, infeksionet bakteriale, parazitare,
ekspozimi ndaj toksinave t€ ndryshme dhe diskrasia e gelizave té gjakut jané disa nga shkaqet e
tjera t& SKR-5. Ky tip mund té€ klasifikohet n€ akut apo kronik né bazé t&é kohézgjatjes s€ progesit
parésor sistemik!'%,

SKR-5 ka mé pak té dhéna epidemiologjike, madje ato pakésohen né rastet e SKR jo-septike
Té dhénat e publikuara mbi njé€ grup pacientésh me sepsis dhe shok septik t&€ mbledhura né€ njé
periudhé kohore 8 vjecare treguan se incidenca vjetore shkonte nga 67 deri 76% dhe ashpérsia e
sémundjes ishte mé e rénd€, po ashtu nevoja pér terapi renale zévendésuese dhe frymmarrje té
drejtuar ishte mé e madhe, e krahasuar kjo me pacientét me t€ njéjtén diagnozé por pa SKR.
Megjithaté ky studim nuk arriti t€ jepte té dhéna mbi vdekshmériné njé vjecare té tyre'%.

105

1.5.2 Fizpatologjia

Veshka dhe zemra démtohen né ményré akute apo kronike né€ varési t€ sémundjes
sistemike baz€. Sémundja sistemike akute apo kronike prek njékohéshit t€ dyja organet, duke u
kthyer mé pas né njé€ rreth vicioz (Tabela 9).

Né format akute dekompensimi vjen si rezulat 1 progeseve sistemike, si sepsisi, diabeti,
amiloidoza, lupusi, medikamentet, sarkoidoza apo granulomatoza Wegener!'?’.

Akut SKR-5 zhvillohet n€ katér faza q€ jané vazhdim i njéra tjetrés dhe mund t€ jeté

o hiperakute (0—72 oré pas diagnostikimit),
J akute (3-7 dité pas diagnostikimit),
. sub-akute (7-30 dité pas diagnostikimit)

° kronike (mbi 30 dit€)
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Shkaktari SKR-5 Akute (Sepsis)

Koha e E shkurtér : nga disa oré né

disfunksionit té dité

organeve

Organi kryesor Mund t€  fshihet nga

pérgjegjés disfunksioni  kardiak dhe
renal

Organi i Pérgjithésisht/njékohésisht

pérfshiré ose né¢ aférsi me
njéri-tjetrin

Sémundja Ndryshimet sistemike ¢ojné

shkatare né SKR -5

Fizpatologjia Efektet e drejtpérdrejta né
organe

Mekanizmat Pércaktohet nga sé€mundja
bazé

Kthyeshméria Kontrolli 1 sepsisit dhe

Tabela 9. Konsiderata té pérkohshme mbi fizpatologjin€ e SKR 5

suporti ndaj organeve

SKR 5 kronike (Cirroza)

E gjaté : nga javé deri né muaj

Pérshtatja e zemrés dhe veshkés bie me

kalimin e kohés

Démtimi 1 njérit organ 1 paraprin tjetrit
p.sh. mosfunksionimi kardiak 1 paraprin
veshkave né cirrozé

Ngjarjet precipituese mund té ¢ojné

né pérkeqésim akut t& SKR 5, psh:

gjakrrjedhjet mund té ¢ojné€ n€ sindromin

hepatorenal

Mos-arritja e pérgjigjeve adaptive me
kalimin e kohés

Pércaktohet nga pérshtatja ndaj
ndryshimeve

E kufizuar deri né transplantin e organit;

psh, mélgia

Ndérsa né tipin kronik, fillimi €shté 1 fshehté dhe manifestimet klinike t€ zemrés dhe veshkés
jané shumé t& ngadalta deri n€ momentin e dekopensimit té tyre, si né rastin e cirrozes hepatike.

Pacientét cirrotiké jan€ shumé t€ prirur ndaj infeksioneve dhe SKR -5 mund t€ mbivendoset né

kéta pacient&'®’(Figura 13). Shumé sémundje kronike si diabeti apo hipertensioni mund té ¢ojné

drejt tipit 2 ose 4 t€ sindromit kardiorenal.
Mekanizmat fizpatologjik qé shkaktojné tipin e 5-té t€¢ SKR jané€ akoma té paqarta, por
ndryshimet inflamatore qé pérfshijn€ organet dhe rritja e shprehjes s¢€ faktorit té nekrozés
tumorale (TNF) mendohet se jané bazat fizptologjike e kétij tipi. Inflamacioni sistemik dhe
démtimi gelizor ¢con né ¢lirimin e sasive t€ vogla t€ hekurit labil nga organelet dhe ky vepron si
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substrat pér gjenerimin e radikaleve té lira t€ oksigjenit té cilét ¢cojné né démtim t€ indeve.
Démtimi kardiak mund té€ pérkeqésojé mé tej funksionin renal, ndérkohé qé ishemia renale mund
té shkaktojé démtim t& miokardit.

Trajtimi i kétyre pacientéve konsiston kryesisht né trajtimin patognomotik t& s€émundjes
shpérthyese bazé, si dhe né trajtimin mbéshtetés té komplikacioneve. Pavarsisht urgjencés
mjekésore qé ka ky tip terapité pér parandalimin e démtimit renal apo kardiak ende nuk jané
identifikuar.

Déshtimi

kardiak \
Aktivizimi i sistemit Loadi
simpatik
Stresi neurchormaonal
inflamacioni
MNdryshimet hemadinamike
1Hipl::n|:|'Er'f'uzi::||"|i

Presicni i perfuzionit

i k e
Semundjet sistemike Ishemifriperfuzion
Diabeti :
Amiloidoza Hipoksia Organi
e —————

g Stresi oksidativ 2 - -
‘;2;*;2:‘51 Toxemia démtim/disfunksion
ke _,J\ Toksinat ekzogjene /

Proteina Hence, antibictiket

Léndét & konirastit
LPS/endoksinat

Aktivizinni monociteve
Citokinat

Insuficienca
renale

Figura 13. Ndérveprimet fizpatologjike midis zemrés dhe veshkave n€ sindromin kardiorenal
tipi 5 (SKR) ose "SKR sekondare" (gjéndje sistemike, p.sh., diabeti mellitus, sepsisi, duke
shkaktuar edhe disfunksion kardiak dhe renal). LPS = lipopolisaharide (endotoksina); RVR =
rezistenc€ vaskulare renale. [lustrim me figura nga Rob Flewell
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2. Kardiorenal metabolik sindrom

2.1 Obeziteti

Obeziteti shpesh pércaktohet si: gjéndje e akumulimit jonormal ose té tepért t€ yndyrés né
indin dhjamor deri né até masé sa mund t&é konsiderohet i démshém "' (Tabela 10). Obeziteti
abdominal pérkufizohet né rastet kur perimetri 1 belit &shté > 102 cm pér burra ose > 88 cm pér
graté dhe Organizata Botérore e Shéndetit (WHO) pércakton se: ¢do person me indeks t€ masés
trupore (BMI) prej 30 ose mé shumé konsiderohet obez.

BMI Obesiteti Risku i sémundjes (relative né bazé té peshés
Klasa dhe rrethit té belit)
Meshkuj <102 cm Meshkuj >102 cm
Femra<88 cm Femra >88 cm
Nénpeshé <18.5
Normal 18.5-24.9
Mbipeshé 25.0-29.9 1 rritur i larté
Obez 30.0-34.9 I 1 larté Shumé 1 larté
35.0-39.9 II Shumé i larté Shumé 1 larté
Super obez >40.0 III Ekstremisht 1 larté Ekstremisht 1 larté

Tabela 10. Kategorité¢ e BMI dhe risku i sémundshméris€ né bazé té€ peshés dhe rrethit té belit

Obeziteti dhe sémundjet kardiovaskulare

Mbipesha konsiderohet tashmé njé faktor kryesor risku pér zemrén, s€mundjet koronare,
goditjen né tru (stroke) dhe diabetin jo— insulinovartés'%®. Studimet mbi kété temé kané filluar q&
né mesin e shekullit t&€ 20-t€. MONICA-study ishte studimi 1 paré i madh 1 realizuar nga OBSH
mbi monitorimin dhe tendencat globale t& SKV né femrat dhe meshkujt e moshés sé mesme!?”. Ky
ishte projekti i paré qé siguroi t& dhéna gjithépérfshirése mbi obezitetin dhe lidhjen e tij me SKV!%8,
Por edhe pse jané realizuar studime té shumta, ato nuk kané arritur té vlerésojné saktésisht
ndikimin e mbipeshés né vdekshmériné e parakohshme dhe SKV'%, ndoshta kjo pér shkak té bias-
it g€ ato paraqgisnin. Me eleminimin e bias-ve u pa se, kishte njé marrédhénie pothuajse lineare té
vazhdueshme midis mbipeshés dhe vdekshmérisé (Nurse Health Study)!'°. Studime té tjera cross-
seksionale kané treguar lidhjen midis prevalencés sé obezitetit dhe prevalencés sé hipertensionit,
si dhe e kané vlerésuar obezitetin si njé faktor risku né zhvillimin e HTA!!'!. Pérve¢ késaj personat
obez kané risk mé t€ larté pér dislipidemi metabolike: HDL t& ulura, rritje t€ triglicerideve dhe
rritje t& LDL!'?. N& njé studim tjetér té randomizuar, né popullatén né pérgjithési té zhvilluar né

42



Sindromi kardiorenal S. Mumajesi

Monza mbi efektet e BMI dhe perimetrit té belit né incidencén e ngjarjeve kardiovaskulare dhe
shkageve té€ vdekshméris€ kardiovaskulare né pérgjithési u pa se: rritja ¢ BMI dhe perimetrit té
belit shogérohej me rritje progresive té presionit arterial diastolik dhe sistolik si dhe me markuesit
metabolik t&¢ SKV: kolesterolin, trigliceridet dhe gliceminé!'!®. Studime t& tjera, treguan lidhjen
midis obezitetit dhe strokut!!*, gjithashtu meta-analizat e realizuara né kété drejtim treguan se
obeziteti pérbénte njé faktor t& pavarur risku pér sémundjet koronare!''’.

Rritja e riskut t¢ SKV mund té€ jeté e lidhur me inflamacionin né gradé té ulét,
disfunksionin endotelial, ¢ekuilibrin hemostatik, hipertrofiné e ventrikulit t€ majté dhe uljen e
rrahjeve té€ zemrés pér shkak t€ uljes s€ aktivitetit vagal dhe aktivizimit t& shtuar t€ sistemit
simpatik'!"®> (Figura 14). Framingam study tregoi se obeziteti &shté faktori i treté i riskut koronar
midis meshkujve®®?. Studime té tjera kané treguar se mbipesha éshté e lidhur me SKYV,
hipertensionin dhe diabetin tip 2''®, ku mé e réndésishme &éshté obeziteti abdominal né krahasim
me obezitetin e pérqénduar né periferi'!’.

Mbipesha dhe obeziteti

r AT A" Ngopja
Faktorét mjedisoré&(dieta . L, - ¥+ RAS g&ndror
peréndimore dhe ulja e { - — * Prodhim i simpatikut
aktivitatit fizik) . “+* Prodhim i parasimpatikut
-

Faktorét gjenetik

‘¥/_/_h - _\ &B

Hipertrofia e ventrikulit t& majté
Dé&mtimi i garkullimit koronar
DE&mtimi i relaksimit diastolik
Démtimi i riparimit ishemik

itrimi yndyror
4 Fibroza

Transaminazat

Steatozahepatike
jo-alkolike
Disfunksioni indit adipoz .
Infiltrimi makrofagéve - Aldosteroni
Inflamacion i ulét
Rritje e IL-1, IL-6, TNF-o
Ulje e adiponektinégs

of + Angiotensin il

MNADPH oxidaza
Prodhimii ROS

S
‘—_’/Hiper!’iltrimi

/ Mikroalbuminuria progres drejt:

# Rezistenca insulinike
#+ Inflamacioni

+ Stresi oksidativ

» Depozitimi yndyrés

Démtimi i sinjalit t& metabolizmit
insulinik

mbajtjse s& Na+

+ ROS Skleroza glomerulare

Dé&mtimi NO ——% NOO- Fibroza tubulointersticiale
relaksimit * Stresi oxidative Profginuria
endotelial _ * Inflamacioni ; .

-7 N + Trigliceridet Uljes s&

* + HDL GFR
- g

- —= -~ Atheroskleroza premature
¥  PAI-1/TPA (démtimi fibrinolizés vasokonstriksioni)

Shpérndarja e glukozés dhe insulinés né inde

Figura 14. Mekanizmat me té cilét mbipesha promovon kardiorenal metabolik sindrom. Skema
tregon ndérveprimet komplekse: mjedisore, t€ sjelljes, hormonale dhe gjenetike té cilat
ndihmojné né modifikimin e peshés trupore dhe tregon efektet e disfunksionit té indit dhjamor
dhe inflamacionit mbi strukturén dhe funksionimin e organeve té ndryshme.

43



Sindromi kardiorenal S. Mumajesi

Obeziteti dhe sémundjet renale kronike

Studimet t€ shumta kané treguar lidhjen midis mbipeshés, démtimit renal dhe / ose
insuficiencés renale kronike né pacientét me ose pa diabet, hipertension, ose s€émundje renale pre-
ekzistuese!'®.

Njé studim i kryer n€ Japoni tregoi lidhjen midis BMI dhe zhvillimit t€¢ sémundjes renale kronike
né stadet e fundit t& saj tek meshkujt'!’. Ky studim theksoi se né pacientét me ESRD, mbajtja e
peshés optimale (jo nénpesha), kishte efekte pozitive né ecuriné e kétyre pacientéve.

Prezenca e albuminurisé né pacientét obez éshté mjaft e shpeshté dhe €shté konfirmuar se humbja
120 Gjithashtu, rritja me rreth

121 Rezistenca insulinike

e peshés shogérohet me uljen e albuminurisé né kété€ grup popullate
40% e filtracionit glomerular €shté njé gjetje e shpeshté né personat obez
s€ bashku me hipertensionin t€ pranishém né pacientét me obezitet mund té shkaktojé ndryshime
té parenkimés renale (glomerulosklerozé, démtime tubulointersticiale) dhe gjithashtu mund té
cojné né démtim té reagimit té natriumit nga veshkat'??. Pra obesiteti jep démtime renale si
népérmjet hiperfiltracionit glomerular ashtu dhe népérmjet rritjes sé rezistencés insulinike'** dhe
albuminurisé.

2.2 Sindromi metabolik

Ekzistojné disa pérkufizime mbi sindromin metabolik. Ai pérfshin njé plejad€ faktorésh
fizpatologjik qé rrisin riskun pér diabet melitus(DM) tipi 1I-t¢ dhe sémundje kardiovaskulare'**.
Interesimi mbi sindromin metabolik nuk €shté njé risi, por ka evoluar pérgjaté viteve. 260 vite mé
paré u pa lidhja midis obesitetit visceral, hipertensionit, hiperuricemisé dhe atherosklerozés.
Ndérkohé né€ mesin e shekullit t€ XX-t€, Vague, ishte i pari qé€ indentifikoi lidhjen midis obezitetit
android dhe rritjes sé prevalencés s€¢ DM dhe SKV.
Né 1960 Avogaro dhe Crepaldi kéto lidhje 1 identifikuan si “pluri metabolik sindrom” dhe vuné re
qé kishte njé lidhje t& forté midis tyre dhe rritjes sé riskut kardiovaskular'?>. Né 1988, Reave, e
cilésoi kété fenomen si sindromi X, ku theksi u vu né rezistencén insulinike, krahas faktoréve té
tjeré si: obesiteti, dislipidemia dhe hipertensioni'®>. Do t& ishte viti 1993 ku Van Gaal, do té
pérshkruante t&€ gjitha kéto ko-morbiditete (s€émundje bashké-shogéruese) nén termin Sindrom
Metabolik. Koncept i cili ka evoluar n€ ményré sinjifikative gjat€ dekadave té fundit deri né até

qé ne njohim sot'?.

Sindromi metabolik (SM) &éshté njé kompleks faktorésh, qé€ rrisin riskun pér sémundjet
kardiovaskulare (SKV) dhe diabetin. Faktorét kryesore jané: obeziteti (dhjamosja) rreth barkut,
hipertensioni, toleranca e démtuar ndaj glukozés, trigliceridet e rritura dhe ulja e pérqéndrimit
plazmatik t€ HDL- kolesterolit. Raporti 1 Treté 1 Panelit t€ Ekspertéve té Programit Kombétar pér
Detektimin, Vlerésimin dhe Trajtimin e Kolesterolit t& Larté né Gjak tek té rriturit (ATP III) 2
pércaktoi sindromin mtabolik, si njé alterim té tre ose mé€ shumé nga pesé komponentét e
méposhtém:
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. obeziteti 1 barkut

. trigliceride t€ larta

. HDL- kolesterol 1 ulét

. rritja e presionit arterial
. glicemia eséll e larté

Obeziteti abdominal pérkufizohet né rastet kur perimetri 1 belit &shté > 102 cm pér meshkujt
ose >88 cm pér femrat, trigliceridet >150 mg / dl, HDL-kolesterolin < 40 mg / dl pér meshku;jt
ose <50 mg / dl pér femrat, presioni arterial mé 1 larté 130 / >85 mmHg, dhe glicemia es€ll >110

mg / d1'?°,

Federata Ndérkombétare e Diabetit (IDF) e pérkufizoi Sindromin Metabolik (Tabela 11) si:

KRITERET PER DIAGNOSTIKIMIN KLINIK TE SINDROMES

METABOLOKE NE PERPUTHJE ME IDF

I Obeziteti Qendror

Perimetri i belit * - specifik i pérkatésisé etnike

Plus ¢do i:

1.7 mmolA (150 mg/dl)
Trajtim specifik per kété anomali lipidike

= [J| kolesterolin HDL

<1.03 mmol/ (40 mg/dl) ne meshkuj
<1.29 mmol/l (50 mg/dl) ne femra
Trajtim specifik pér kété anomali lipidike

Presion i mgritur i gjakut

= Systolik 2130 mmHg
Diastolik 285 mmHg
Trajtimi | hipertensionit té diagnostikuar me pare

Mungesa Glukoza plazmatike e ngritur”

+ MNése BMI &shté mbi 30 kg/m®, mbipesha
gendrore mund té supozohet dhe perimetri
i belit nuk ka nevojé té matet

*Mé praktikén klinike, toleranca e démtuar e
glukozés éshté gjithashtu & pranueshme, por
té gjitha raportet @ prevalencés sé sindromeés
metabolike dubet té pérdorin vatém glukozén
plazmatike esull dhe praning e diabetit té
diagnostikuar mé paré pér té pércaktuar
hipergliceming. Pérhapjet gé pérfshijné edhe
rezultate té glukozés 2-oréshe mund te
shtohen si gjetje plotésuese.

Glicemia esull plazmatike 25.6 mmoll {100 mg/dI)
Diagnostikuar me pare diabeti tip 2

- percaktuar pranine e sindromes

Nese me lart 5.6 mmolfl or 100 mg/dl, rekomandohet fugimisht testi i
tolerancés sé glukozés orale, por nuk éshté i nevojshém pér té

Tabela 11. Kriteret e diagnostikimit t&€ SM sipas IDF

45



Sindromi kardiorenal S. Mumajesi

Kéto shoqata nuk arritén t€ gjenin njé konsensus t€ pérbashkét mbi pérkufizimin e
sindromit metabolik. Divergjencat e tyre konsistonin né faktin se IDF ka si kriter baz€ obezitetin
abdominal, plus dy nga kriteret e tjera, ndérkohé& ATP III, nuk e sheh obesitetin abdominal si faktor
kryesor t€ sindromit metabolik, por thekson faktin qé mjaftojné tre nga pesé kriteret e paraqitura
dhe pacienti paraget sindrom metabolik (Tabela 12).

ATP III WHO AACE IDF
Trigliceridet >150mg/dl | X X X X
HDL<40mg/dl tek | X X X X
meshkujt dhe <50mg/dl
tek femrat
Presioni arterial | X X X X
>130/85mmHg
Rezistenca insulinike X
Glicemia es€ll | X X X
>100mg/dl
Glicemia 2 oré pas buke X
>140mg/dl
Obeziteti abdominal X X
BMI e rritur X X
Mikroalbuminuria X
Faktorét e riskut dhe/ose | 3 + rezistenca | M€ shumé se 2 | Kriteret klinike | Obeziteti
diagnoza insulinike abdominal

Tabela 12. Komponentét e Sindromit Metabolik, definicioni i tyre sipas: National Cholesterol

Education Program Adult Treatment Panel 11l (ATP III), Organizata Botérore e Shéndetsisé (WHO),

Shogatés Amerikane té Klinicistéve Endokrinolog (AACE), and Federatés Ndérkombétare té Diabetit

IDF).

o Pér shkak té diversitetit t& komponentéve té ndryshém pacientét me sindrom metabolik
kané karakteristika t€ ndryshme. T€ gjith€ kéto faktoré né ményré t€ pavarvarur rrisin riskun pér
SKV dhe kombinimi i tyre sé bashku krijon efekte sinergjike duke shuméfishuar rrisqet
kardiovaskulare.

Studime t€ shumta klinike kané treguar se prania e sindromit metabolik rrit incidencén dhe
vdeshmériné né€ SKV, por kéto studimet akoma nuk kané arritur né nj€ rezultat nése parandalimi
apo trajtimi 1 tij do t€ ulé rrezikun dhe vdekshmériné kardiovaskulare.
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2.2.1 Epidemiologjia e sindromit metabolik

Obeziteti né ditét e sotme ka marré njé karakter pandemik dhe é&shté faktori kryesor i
prevalencés sé€ larté t€ sindromit metabolik. Ai €shté konsideruar si faktor kontribues né vlerat e
larta té glicemis€, hipertensionit, rritjes s€ rezistencés insulinike dhe shogérohet me rritje té riskut
pér SKV'?7. Lidhja e obezitetit me Diabetin Mellitus tipi II-t& éshté mjaft e forté.

Prevalenca e sindromit metabolik ndryshon né varési t€ moshés, rracés, seksit, vendit gjeografik
dhe kritereve qé pérdoren pér diagnostikimin e tij!%3,

Darios study tregoi se prevalenca e sindromit metabolik ishte mé e larté tek meshkujt se
tek femrat 32% vs 29%. Diagnostikimi i SM u realizua sipas kritereve t&€ IDF dhe grupmosha e
popullatés ishte 35-74 vje¢'?*. WOSCOPS study tregoi qé prevalenca e SM né popullatén e
pérgjithshme shkon deri né 26.2%'*°. NHANES III study tregoi se sindromi metabolik varion sipas
grupmoshave; késhtu prevalenca e tij shkon né 7% né popullatén 20-29 vjec¢, 42% midis 60-69
vjec dhe 44% mbi 70 vje¢. Ky studim tregoi gjithashtu se popullata hispanike ka nj€ prevalencé
mé té lart€, ndérkohé qé€ prevalenca midis seksese nuk ishte domethénése dhe pse rezultoi qé€ seksi
mashkull kishte prevalencé mé té larté se ai femér!'3!.

DECODE study tregoi q€ prevalenca e SM ishte mé e larté né vendet e industrializuara si
pasojé e rritjes s€ obezitetit n€ moshat e reja, me njé prevalencé mé té larté tek meshkujt 15,7%,
pérkundrejt femrave me 14.2%"%2.

Shoqata Amerikane e Zemrés / Instituti Kombétar i Zemrés, Mushkérive dhe Gjakut (AHA
/ NHLBI), sipas Anketés Kombétare t€ Promovimit t&€ Shéndetit dhe t€ Ushqyerit (NHANES)
1999-2004, ka treguar se aférsisht 36% e popullsis€ sé rritur né Sh.B.A &sht€ me sindrom
metabolik. N€ njé studim té fundit t€ botuar n€ Revistén Amerikane t&¢ Mjekésisé Parandaluese,
studiuesit zbuluan se véllimi ditor 1 aktivitetit fizik éshté 1 lidhur me SM. Pacientét, g€ nuk kryenin
aktivitet fizik, rezultuan n€ pérqindje mé t€ madhe me sindrom metabolik( Figura 15).

Prevalenca e sindromit metabolik rritet me moshén, jetén sedentare dhe ndryshimet socio-
ekonomike. Vlerésimi klinik i pacientéve €sht€é mjaft i réndésishém sepse prania e tij rrit
vigjilencén pér indentifikimin e pacientéve me risk té€ larté kardiovaskular, DM dhe atyre me
probleme renale, duke mundésuar marrjen né kohé t€ masave dhe parandalimin e
komplikacioneve.
Bashkéshoqgérimi i sindromit metabolik me sémundjet kardiovaskulare ka formuar njé entitet t& ri
g€ njihet si Sindromi kardiometabolik (SKM). Organizata Botérore e Shéndetsisé dhe Shoqata
Amerikane e Endokrinologjisé, e kané njohur SKM si njé entitet mé vehte!'3* . Futja e nocionit:
kardiometabolik sindrom ka pér géllim diagnostikimin e hershém, qé¢ mé pas do t&€ ¢ojé né
pérmirésimin e pérqasjeve terapeutike si nga ana farmakologjike ashtu dhe nga ajo
jo-farmakologjike'* Figura 16
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Figura 15. Mekanizmat thelbésoré me ané té té cilave pasiviteti fizik kontribuon né SRK. RAS =
Sistemi Renin-angiotensin; IL-6 = interleukin 6; FFA = acide yndyrore falas; MAPK = proteina
kinazg e aktivizuar me mitogjen; ERK1 / 2 = izoformat kinase t€ rregulluara jashtéqelizore 1 dhe
2

2.2.2 Fizpatologjia e Sindromit Metabolik

Patogjeneza e SM &shté e ndérlikuar dhe jo plotésisht e qarté. Rezistenca ndaj insulinés
dhe shpérndarja jonormale e yndyrés (mbipesha abdominale) mendohet se jané shkaktarét kryesoré
té saj. Faktoré té tjeré qé marrin pjes€ gjithashtu né zhvillimin e SM pérfshijné: moshén, profilin
gjenetik , jetén sedentare , gjéndjet inflamatore dhe disrregulimin/funksionimin hormonal. Eshté
sugjeruar qé roli i kétyre faktoréve shkaktaré mund té ndryshojé né varési té grupit etnik'¥.
Vlerésimi i perimetrit t€ belit sot ka marré€ njé€ rénd€si mé t€ madhe sesa vlerésimi i BMI. N¢ disa
studime &shté€ vérejtur se, dhe pse pacientét mund té klasifikoheshin me BMI normale ato shfagnin
vlera té€ shtuara t€ indit adipoz abdominal. Ky i fundit pretendohet se ka lidhje té fort€ dhe t&
pavarur me SM.'3¢ . Studimet e fundit né kété drejtim kané treguar njé lidhje té forté dhe té pavarur
té indit visceral adipoz me rritjen e rezistencés insulinike, triglicerideve dhe HDL-kolesterolit, dhe
jo me hipertensionin apo obezitetin abdominal. Indi adipoz, n€ ményré mé specifike pjesa
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viscerale e tij €shté burim i faktoréve si; acidet yndyrore té€ lira, tumor nekrosis faktor alfa (TNF-
o), t& cilét démtojné veprimin e insulin€s n€ muskujt skeletik, ndérkohé adiponektina éshté paré
qé ka veti anti-inflamatore, anti-diabetike dhe anti atherosklerotike'’.

Shumica e mediatoréve t€ inflamacionit si TNF-a, interleukina (IL)-p, dhe IL-6 prodhohen né
indin adipoz té bardhé. Prodhimi i interleukinave inflamatore rritet né€ obezitet dhe pérfshihen né
zhvillimin e rezistencés insulinike dhe sindromit metabolik!**. Studimet e fundit kané treguar qé
€sht€ hipoksia e kétij indi ajo g€ luan njé€ rol té rénd€sishém né mekanizmat qelizore té
inflamacionit kronik, infiltrimit t& makrofagéve, etj!*°.

Rezistenca insulinike eshté tipari thelbésor i SM. Ajo fillimisht u vu re né stundimin e
realizuar nga Bruneck'*’. Ajo gjithashtu &shté e lidhur ngushtésisht me dislipideminé
atherogjenike, gjéndjet inflamatore dhe mé pak me hipertensionin. Njé studim i madh po realizohet
pér té paré lidhjen e rezistencés insulinike me riskun kardiovaskular (RISC-study)'*! .
Megjithaté, né kété drejtim ka ende shumé pér t€ bére.

Mbipesha | Obeziteti

Gjenetika
Mogha | AJ/ Disfunksioni i
Rezistenca Insulinike petabolizmitligidilc
LDL T or T ApoB
HDL |

Triglycerides T

cose.
L Faktoré e rriskut né

Mosha, rraca

Sindromin seksi
Kardiometabolik Historia familjare
Dul}a_llpl_l‘JE_‘ ) Inflamacioni
Inaktiviteti fizik : _—
Hiperkoagulimi

Hipertensioni

Figura 16. Faktorét e riskut né Sindromin Kardiometabolik
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3. Kardiorenal anemia sindrom

Lidhja insuficiencés kardiake, sémundjes renale kronike dhe anemisé formon njé cikél
vicioz, qé njihet si kardiorenal anemia sindrom'#? (Figura 17). Ndérveprimi midis tyre shkakton
pérkeqésim si té€ funksionit kardiak dhe atij renal dhe thellon aneminég. Secila nga té treja mund té
shkaktojé ose t& shkaktohet nga té tjerat'*’. Réndésia e bashkéveprimit midis insuficiencés
kardiake kronike, s€mundjes renale kronike dhe anemis€ u vu re fillimisht nga njé studim ku u

pérfshiné rreth 1 milion pacienté t€ moshuar, t€ cilét pérfagésonin njé mostér prej 5% t€ popullatés
Medicare né SH.B.A'*,

hiooksia

SRK Anemia

l rénia e prodhimit t& EPO
Apoptoza

Hedhja
Mbajtja e kardiake

N Aktiviteti i simpatikut t
\Jéngjeve

Vazokonstriksioni
T™NF-a §

Hipoksia
renal

Uremia

IKK

Figura 17. Ndérveprimi midis anemisé insuficiencés kardiake kronike (IKK) dhe démtimit
kronik renal (SKR).

3.1 Epidemiologjia e Kardiorenal anemia sindrom

Prevalenca e anemisé€ né pacientét me insuficiencé kardiake ndryshon dukshém, n€ bazé t&
karateristikave t&€ popullaté€s né studim. Raportet e studimeve klinike tregojné se prevalenca varion
midis 10-25% (Figura 18), ndérsa né studimet vézhguese, ajo duket t€ jeté mé e larté, nga 15-50%
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(Figura 19). Ky ndryshim nuk &shté befasues duke marré parasysh natyrén e zgjedhjes sé
pacientéve me insuficiencé kardiake kronike né studimet klinike.

Njé analizé sistematike pérmbledhése e 34 studimeve klinike ku ishin mé shumé se 150 000
pacienté tregoi se prevalenca e anemisé ishte péraférsisht 37%!%°. Anemia éshté mé e shpeshté tek
graté me IKK. N¢ pacientét me démtime asimptomatike t€ ventrikulit t€ majté, prania e saj éshté
mjaft e rrallé. Rreth 20% e pacientéve me insuficiencé kardiake NYHA II jané€ anemiké, kjo
prevalencé rritet me progresionin e IKK dhe shkon deri né 50% né pacientét me IKK NYHA III-
IV. Interesant éshté fakti se prevalenca e anemisé rritet me 25% brendra 5 viteve té fillimit té
sémundjes. Anemia €shté e zakonshme né pacientét me IKK dhe shogérohet me ulje t& cilésisé sé
jetesés dhe mbijetesés!'®.

.o

Prevalenca e anemisé né IKK sipas studimeve klinike.

ValHeFT
{Hb < 12 gidl m, 11 gL w}

ELITE-II
(Hb = 175 gL}

Renaissance
(Hb = 12 dLp

COMET men
[Hb = 13 gdL}

COMET women
|HD = 1. grdL}

CHARM
{Hb 13 gidl m, - 12 gidL w}

i 10 20 an
Pacienté (%)

Figura 18. Prevalenca e anemisé sipas studimeve klinike
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Prevalenca e anemisé né sipas studimeve observuese dhe pérmbledhjes sitematike

EHFS

[Hb = T2 gidL]
EHFS-II

[Hb < T gidL]
ADHERE

(Hb = TZ gdL)
In-CHF

(Hb = 12 pdL m, = 11 gfdl w)
Horwich

{Hb = 173 gidl}
Silvarberg

(Hb = TZ gid])
McClellan

(HoE = 35%]

Golden
(Hct = 35%]

Alberta
(ICD-9 codes)

60

Pacientz (%}

Figura 19. Prevalenca e anemisé né studimet observuese

Anemia éshté e zakonshme né pacientét me SRK dhe pse ajo éshté e trajtueshme qé né
stadet e para t€ saj. Studimi Obrador et al tregoi se prevalenca e anemisé€ né pacientét predialitik
€shté~68%, nga ku 5.2% né stadin e III-t&, 44.1% né stadin e [V-tért, ndérsa n€ ato né ESRD dhe
dializé shkon deri né rreth 51% me vlera t& hematokritit midis 28-30%!46147,

Prevalenca e anemis€ né SRK é&shté gjithashtu mé e larté né grup-moshén > 60 vjeg, né
krahasim me grup-moshén 46 - 60 vjec. Kjo éshté e lidhur kryesisht me aneminé e pleqéris€, ku
prevalenca e SRK né kété grup-popullate €shté mé e larté si rezultat dhe 1 uljes fiziologjike t&é
filtracionit glomerular e lidhur me plakjen. Rraca e zez€ po ashtu ka njé prevalencé mé té larté si
pasojé e rritjes sé riskut me 3 heré pér té zhvilluar SRK!'®,

Ndér pacientét me diabet melitus dhe SRK, anemia ka tendencé t€ jeté mé e réndé dhe kjo &shté
arsyeja pse pacientét me nefropati diabetike kané anemi qé né fazat e hershme té SRK'%.

3.2 Fizpatologjia e Kardiorenal anemia sindrom

Anemia €shté bashkéshogéruese e sémundjes renale kronike dhe vjen kryesisht si rezultat
i uljes sé sekretimit t& eritropoetinés'*°. Prevalenca e saj rritet me progresionin e sémundjes'>® dhe
shfaget qé né stadet e hershme t& saj me njé prevalencé rreth 30%"%!!. Ajo rrit riskun
kardiovaskular, hospitalizimet, ul cilésiné e jetesés dhe rrit vdekshméring'!.

Mekanizmat me ané té té cilave anemia shkakton démtime renale dhe kardiake sa vjen dhe
po qartésohet '3 (Figura 20). Hipoksia indore ¢on né vazodilatacion periferik, ulje té rezistencés
vaskulare dhe ulje t€ presionit arterial. Pér rrjedhojé kemi aktivizim t€ sistemit simpatik, 1 cili

shkakton vazokonstriksion periferik dhe renal, duke ¢uar né ulje té filtracionit glomerular (GFR)
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dhe ishemi renale. Ulja e fluksit renal, aktivizon sistemin renin-angiotenzin-aldosteron dhe
hormonin antidiuretik, duke thelluar mé shumé né kété ményré vazokonstriksionin renal dhe
shkakton mbajtje(retension) t&€ ujit dhe kripés. Ky démtim renal ¢on né€ uljen e prodhimit té
eritropoetinés(EPO). Ndérkohé, retensioni hidrik do t&€ c¢ojé né rritjen e véllimit plazmatik
qarkullues, dilatacion t€ VM dhe do té pérkeqésojé punén e gelizave miokardiake. Hipertrofia
shogéruese e VM, con né nekrozé¢ dhe apoptozé t&€ gelizave té miokardit, fibroze t€ miokardit dhe
kardiomiopati g€ mé pas ¢con né IKK. Pér mé tepér nivelet e rritura t€ reninés, angiotenzinés dhe
aldosteronit shkaktojné démtimin e gelizave kardiake né ményré té€ drejtpérdrejté duke pérkeqésuar

punén e zemrés'>>!34,

Anemi
i
/ Hipolksia e indit
T

vdekja e gelizave, fibroza e

miolcardit . CHF vazodiling

x‘ periferik
Demtimi 1
wveshlcave

LVH L tensioni i gjakout

T Veprimtaria e
SIS

T diametri i ventriloulit

T Wohmi plazmés | rrjedha renale e

. . cjaloat
T mbaitja e l&ngjeve &l

1\"‘“—‘-_

1 renin, angiotensin,
aldosterone ( dhe ADH)

Figura 20. Mekanizmat me ané t€ té cilave anemia shkakton déshtim renal dhe kardiak

N¢ pacientét me SRK éshté e njohur tashmé g€ avancimi i sémundjes ¢on né€ ulje progresive
té nivelit t& prodhimit t& EPO-s, rénie t€ prodhimit té eritrociteve nga palca e kockés dhe ulje té
nivelit t& hemoglobinés(Hb)!%. N& pacientét me ESRD &shté konfirmuar qé prezenca e anemisé
shogérohet me ngjarje t€ shumta kardiake, si hipertrofia dhe dilatacioni 1 VM, insuficienca
kardiake'®.

A. Pasojat e anemisé:

Hipertrofia e ventikulit t¢ majté

Hipertrofia e ventrikulit t€ majté &shté njé gjetje e shpeshté n€ pacientét me SRK, si pasjé e rritjes
sé volumit t& hedhjes kardiake'*’. Prevalenca e tij ndryshon me stadin ¢ SRK; né stadin e dyté
shkon deri né 39%, né té tretin 50%"8, deri né 74% né stadin e katért'>"1%3,
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Insuficienca kardiake kongjestive

Aférsisht rreth 40% e pacientéve me SRK kané IKK'>, dhe gjithashtu shpesh IKK ndérlikohet

me SRK té stadeve t& ndryshme, rreth 50% e pacientéve, qé ndikon negativisht né eritropoezén'’.
N¢ rastet me IKK t€ pa trajtuar anemia mund t€ vij€ si rezultat: si 1 inflamacionit ashtu dhe si
rezultat i démtimit direkt t& veshkave!¢! (Figura 21).
Hipertrofia e ventrikulit t&€ majté dhe stresi kardiak, si pasojé e anemisé€ jané shkaktarét kryesoré
té IKK'%2, ANCOR study tregoi qé anemia kishte lidhje t& pavarur me vdekshmériné né pacientét
me IKK. Sipas kétij studimi rénia e nivelit t€ Hb rriste vdekshmériné me 16% né pacientét me
hemoglobiné 12—-12.9 g/dL, me 24,8% né nivelet ¢ Hb <9.0 g/d, e krahasuar kjo me grupin e
referencés ku Hb 13 -13.9 g/dL!®*. Vlerat e Hb<13.9¢/dL dhe > 17g/dL, shogérohen shpesh me
rritje t& hospitalizimeve dhe vdekshmérisé'®’.

Sémundjet e arterieve koronare

Anemia né SRK shpesh-heré shkakton ishemi t€ arterieve koronare si pasojé e uljes sé
oksigjenit qarkullues. ARIC study tregoi se, anemia ishte njé faktor i pavarur pér sémundje
koronare né pacientét me SRK, madje dhe né rastet me rritje minimale té vlerés sé kreatininés'®.
Késhtu pacientét me nivel kreatinine >1.2mg/dL tek femrat dhe >1.5 mg/dL tek meshkujt
shogéroheshin me rritje t€ riskut 2.74 heré€, pér sémundje t€ arterieve koronare gjaté njé ndjekjeje
10 vjecare, ndérkohé, qé né pacientét me rritje t& kreatinemisé€ por qé nuk shfagshin anemi, nuk u
pa lidhja me riskun pér sémundje té arterieve koronare'®*.

Progresioni drejt terapisé renale zévendésuese

Mostrajtimi adekuat i anemis€ né pacientét me SRK rrit riskun e progresionit drejt SRK. Kjo
u vértetua né njé studim té realizuar né SHBA, ku u tregua se rritja me 1g/dL e nivelit t&é
hemoglobinés ulte me 26% riskun e progresionit t&¢ sémundjes'®’, ndérkohé qé¢ NIDDM study
tregoi se: pacientét me nivele t€ Hb<11.3g/dL, kishin risk dy heré mé té larté t€ progresionit t&
sémundjes drejt terapisé renale zévendésuese (TRZ) 1%,
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Figura 21. Fizpatologjia e kardiorenal anemia sindrom

B- Anemia né sémundjet kardiovaskulare

Prezenca e anemisé €shté mjaft e shpeshté dhe né€ pacientét me IKK. STAMINA-HFP study
tregoi g€ kjo prevalencé shkon deri né€ 55.6% t€ pacientéve, dhe rritet me démtimin e métejshém
té funksionit kardiak. Prevalenca rritet dhe nga prania e sémundjeve té tjetra bashkéshoqéruese si:
mosha, kequshqgyerja (malnutricioni), diabeti, SRK, et;.

Anemia né pacientét me IKK zakonisht shkaktohet nga prania e SRK, ku si pasojé e
vazokonstriksionit renal'®” dhe ishemisé renale kemi rénie té prodhimit té eritropoetinés. Ndérkohé
vet IKK, mund t& shkaktojé anemi'®® (Figura 22). Qelizat miokardiake, t& démtuara nga ishemia
kronike prodhojné citokina pro-inflamatore si TNF-a, e cila shkakton anemi né tre ményra'®’:

o ulin prodhimin e EPO-s né veshka,
o ndérhyjné né uljen e aktivitetit té saj né palcén e kockés
o frenojné léshimin e hekurit nga sistemi retikulo-endotelial, duke penguar né kété

ményré prodhimin e hemoglobinés nga palca kockore
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Figura 22. Fizpatologjia e anemisé né¢ sémundjet kardiovaskulare

Midis insuficiencés kardiake dhe nivelit t&€ eritropoetin€s ekziston njé korrelacion i
zhdrejté, ku nivelet e rritura t&€ EPO-s né insuficiencén kardiake vijné si pasojé e hipoperfuzionit
renal, kjo e shkaktuar nga réndimi i sémundjes kardiake'”’. Studimet klinike kané treguar
gjithashtu se anemia né IKK mund té jeté rezultat dhe i rritjes sé rezistencés ndaj EPO-s!”!. Faktoré
t& tjeré shkaktues té anemisé né pacientét me IK jané hemodilutimi'’?, citokinat proinflamatore!”
kequshqyerja, mungesa e hekurit, hipoperfuzioni né palcén e kockave dhe terapia
medikamentoze'"#(frenuesit -ACE, aspirina). Pra anemia né insuficiencén kardiake &shté

multifaktoriale, dhe disa nga kéto faktoré mund té veprojné né té njé&jtén koh&'’.

Interesant éshté fakti g€, pjesa mé e madhe e pacientéve me probleme kardiake pérdorin
aspiriné ose antikoagulanté oral, t€ cilat ¢ojné né humbje t& vogla t€ gjakut, népérmjet traktit
gastro-intestinal duke shkaktuar ulje t& Hb dhe depozitave t& hekurit'’®. Kjo e fundit &shté paré né
rreth 5-21% té pacientéve!”’, megjithése nuk éshté e konfirmuar nga studimet klinike.

Anemia &shté njé komorbiditet mjaft 1 shpeshté né sindromin kardiorenal. Studime t&
shumta klinike kané treguar lidhjen midis vlerave t€ ulura t€ hemoglobinés me ecuriné jo t&€ miré
klinike, duke hedhur hipotezén sesi triada Anemi, SRK dhe IKK, ka efekte negative mbi
sémundshmériné dhe vdekshmériné e pacientéve me SKR. Kjo &shté arsyeja, pse anemia shérben
si njé biomarker klinik dhe terapeutik né pacientét me SKR.
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Mekanizmat fizpatologjiké t€ anemis€ né SKR si¢ edhe treguam jané t€ shumté dhe mjaft
kompleks. Ato lidhen si me prezencén e sémundjeve renale si: ulja e prodhimit t€ EPO-s, prania e
inflamacionit kronik; ashtu dhe atyre kardiovaskulare: si aktivizimi 1 sistemit reniné-angiotenziné-
aldosteron, aktivizimi i sistemit nervor simpatik dhe i hormonit anti-diuretik (ADH), etj'’®,

Anemia pérfagéson njé ndérlikim, qé éshté e pranishme né té gjitha tipet e SKR'”. Ajo
zhvillohet paralelisht me pérparimin e sémundjeve renale dhe / ose kardiake. Shkaktari kryesor 1
saj éshté prodhimi jo adekuat i eritropoetinés endogjene (EPO) ose faktoréve té tjeré shoqérues
si mungesa e hekurit, acidit folik, vitamina B12, gjakderdhja, dhe inflamacioni kronik dhe/ose

akut!'® (Figura 23).

Faktorét kontribues té anemisé né SRK

Vlerat e larta té hepcidinés, B Ulae
Inflamacioni, Infeksionet j . Mungesa absolute e hekurit
Té gjitha kontribuojné né uljen prodhimit t& {(malnutricioni dhe ulja e
funksionale t& hekurit dhe eritropoetinés absorbimit)

démtojné pérgjigien e palcés

kockore ndaj ertropoetinés
- Humbja e
\ / gjakut

Mungesa e Ulja e jetépjatésisé

s . o S — .
vitamings B, sl Anemia né SRK 58 eritrociteve
dhe folateve

Medickamentet: p.sh. Sémundjet

Sht
frenuesit e ACE g T ypla e bashkéshogéruese
mineralo-kockore palcés kockore
né SRK nga Uremia

Adapted from Agarwal AK. J A Med Dir Assoc 2006;7-57-512

Figura 23. Anemia né SRK

Mungesa e pérkufizimit t€ anemisé né SKR paraget njé problem té€ véshtiré pér tu
menaxhuar, veganérisht pér t€ pércaktuar kohén se kur duhet té fillojé trajtimi. N& pérgjithési, tek
té rriturit diagnoza e anemis€ vendoset kur Hb <13.0 g/ dL tek meshkujt dhe <12 g/ dL tek femrat.

Me pérparimin e moshés, niveli 1 Hb fillon t€ bjeri né ményré fiziologjike dhe niveli 1 saj,
né kété grup popullate éshté < 12 g / dL'3!.
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Ndérsa pér pacientét me sémundje renale kronike KDIGO ka nxjerré udhézime mjaft t€ qarta mbi
pérkufizimin e anemisé€ pér kéta pacienté. Udhézimet rekomadojné qé targeti 1 Hb duhej té jeté
midis 11 — 12 gr/ dL dhe asnjéheré t& mos kalojé 13 g /dL'8!,

Pavarésisht se anemia éshté mjaft e shpeshté né pacientét me IKK, Shoqata Europiane e
Kardiologjis€, nuk ka dalé¢ me udhérréfyes t€ vecanté mbi nivelin target t&€ hemoglobinés tek kéta
pacienté, kjo pér faktin se shkaget e anemisé tek kéta pacienté jané t& ndryshme(multifaktoriale)'®?.

Disa nga rrugét e zhvillimit té anemisé né séemundjet kardiake kronike

Déshtimi kardiak Produktet e shpérbérjes
/ \A ) ACE
Inflamacioni Veshkat
VGFR \E
\ ¥Epo ACSDKP ACE -frenuesit |
Frenim /Ercnjmi / Frenimi *
Matria ——¥ oo » Dardorimi —p ulje e eritrociteve
aspirin —p»
humbje

ACE=frenuesite enzimés sé konversionit,; AcSDEP=N-acetyl-seryl-aspartyl-lysyl-proline; epo=eritropoetina, GFR=filtracioni glomerular.
efeltete hemodilimit nuk jané pérfehfire né kstd skems

Figura 24. Anemia né SKV
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4. Inflamacioni né Sindromin kardiorenal

Inflamacioni &shté njé faktor risku jo-tradicional né s€émundjet kardiovaskulare; pérveg
késaj, ai €shté njé gjéndje sistemike e ndérmjetésuar nga faktoré t€ shumté (citokinat,
komplementi, etj.). Ishemia, infeksioni dhe uremia kané potencialin pér té stimuluar komponenté
t¢ ndryshém inflamator né sémundjet kardiake dhe renale'®*. Si né sémundjet renale dhe né ato
kardiake, prania e inflamacionit kronik dhe ndérlikimet endoteliale dhe lipidike g€ ai prek jané
gjithmoné e mé shumé té pranishme. Inflamacioni né vetvete réndon insuficiencén kardiake dhe
lidhet me pérkeqésimin e sémundjes kardiake'®*. Ai éshté i pranishém dhe né insuficiencén renale
duke ndikuar n€ progresionin e s€émundjes. Aktualisht nuk eksiston njé déshmi e drejtpérdrejté qé
konfirmon se inflamacioni éshté kontribues i réndésishém né sindromin kardiorenal; megjithése si
IKK dhe SRK konsiderohen gjéndje inflamatore kronike, ku nivelet e mediatoréve qarkullues té
inflamacionit jané té rritura'®. (Figura 25)

Lidhja midis inflamacionit dhe rritjes s€ rrezikut nga goditja né tru, ngjarjeve kardiake dhe
vdekshmérisé u tregua né studimin e realizuar nga Weiner et al'*®. Nga ana tjetér, lidhja midis
inflamacionit dhe riskut kardiovaskular u tregua nga studimi 1 Dallas Heart Study, Baltimore
Longitudinal Study of Aging'®’.

Origjina e inflamacionit né SKR &shté multifaktoriale's?

. A1 luan njé rol t€ réndésishém né
progresionin e sindromit kardiorenal dhe gjithashtu né ashpérsiné dhe ecurin€ klinike si né¢ SRK
ashtu dhe né SKV. Biomarkerat e inflamacionit japin njé ndihmesé mjaft t&€ madhe né vleré€simin
dhe progresionin e SKR. Kérkuesit kané gjetur se homocistena, ferritinemia, fibrinogjeni dhe
proteina C-reaktive jané biomarkera mjaft t€ vlefshém né vlerésimin e inflamacionit (Maurer et
al., 2010; Rosner, Ronco, & Okusa, 2012). Fillimisht ferritinemia éshté studiuar pér t&€ paré
gjéndjen e hekurit né organiz€ém dhe mé pas studimet u fokusuan n€ konteksin e inflamacionit dhe
gjéndjeve autoimmune t€ cilat mé voné treguan vlerén q€ ajo mbarte si markuese e inflamacionit
(Claes, Ellis, Rettie, Butcher, & Bradley, 2013; Pan & Jackson, 2008; Vanarsa et al., 2012).
Tashmé €shté e njohur se aktivizimi 1 RAAS dhe SNS, pér shkak t€ uljes sé aft€sis€ sé
filtracionit renal, nxit pérgjigjen inflamatore!®. Disa studime sugjerojné qé mbingarkesa volumore
dhe kongjestioni venoz luajné njé rol t€ réndésishém dhe pérkeqésojné situatén klinike né€ pacientét
me SKR. Ato shérbejné si njé burim shtesé i rritjes sé mediatoréve té inflamacionit né SKR'.
Uremia dhe s€mundshmérité e tjera, si¢ €shté diabeti, sindromi metabolik mund té kontribuojné
gjithashtu né rritjen e nivelit té citokinave inflamatore'!. Inflamacioni sistemik ka efekte
biologjike t€ démshme mbi sistemin kardiak dhe renal duke predispozuar démtimin funksional dhe
strukturor t& kétyre organeve'®?. Pra inflamacioni luan njé rol thelbésor né pérparimin e SKR'>.
Inflamacioni s€ bashku me stresin oksidativ mendohet se jan€ dy eméruesit e pérbashkét

té uremisé'**

. Rritja e incidencés s€ niveleve t€ larta t€ proteinés C-reaktive n€ insuficiencén renale
ka efekt shtesé né rritjen e incidencés sé infarktit akut t&€ miokardit dhe vdekshmérisé!®”. Rritja e
nivelit t€ proteinés C-reaktive dhe citokinave pro-inflamatore si IL-6, TNFa dhe IL-1PB jané

prediktor t& atherosklerozés'®. Megjithaté, pyetja nése inflamacioni éshté njé reflektim i démtimit
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vaskular, ose né t€ vértet€ mbéshtet faktorét qé shkaktojné démtimin vaskular, mbetet ende pa
pérgjigje. Sidoqofté, shumé tipare qé njihen se ndérmjetésojné atherosklerozén si¢ é&shté
disfunksioni endotelial, kal¢ifikimi vaskular, insuficienca renale dhe rritja e stresit oksidativ, jané
pak a shumé t€ shoqéruara me prezencén e biomarkerave t€ inflamacionit, késhtu g€ midis
inflamacionit kronik dhe SKV mund té kené lidhje indirekte!*>1%°,

Proteina C-reaktive €shté njé markues i inflamacionit n€ pérgjithési. Si proteina C-
reaktive ashtu dhe leukocitoza kané njé€ lidhje t€ pavarur me ecuriné e démtimeve kardiovaskulare
197 Lidhje kjo e konfirmuar dhe né pacientét me SRK; pra inflamacioni mund té jeté vendimtar né
rrritjen e rrezikut kardiovaskular né pacientét me sémundje renale!®®. Né SKR prodhimi i
mediatoréve t€ inflamacionit éshté mé i larté se né popullatén né pérgjithési dhe lidhet me HVM,
disfunksionin diastolik, déshtimin renal etj. Por 1 gjith€ ky proges akoma nuk éshté miré i kuptuar,
pavarésisht pérpjekeve té médha té kryera né kété drejtim'*s.

Studime t€ shumta epidemiologjike mbéshtesin lidhjen e forté dhe pse ndonjéheré té
rastésishme midis SRK, IK, dhe rrisqeve kardiovaskulare!®. Kjo na bén gé t& fokusohemi mbi
parandalimin e ¢do komponenti i cili mund t€ na ndihmojé né€ uljen e progresionit dhe
vdekshmérisé, sepse tashmé éshté e qarté se ky binom reflektohet shumé mbi ecurin€ klinike té
pacientéve’”’. Mendohet se SRK né vetvete nuk &shté shkaktar i vdekshmérisé sé kétyre
pacientéve, por se jané démtimet kardiovaskulare shkaktarét e shkallés sé& larté t&€ vdekshmérisé
tek kéta pacient&®”!,

Njohja sa mé e miré€ e mekanizmave fizpatologjik €shté mjaft e nevojshme dhe jep ndihmesé
té madhe né trajtimin dhe ecuriné klinike t& kétyre pacientéve. M€ e réndésishme €shté njohja sesi
népérmjet mekanizmave fizpatologjike organet démtojné njéri-tjetrtrin dhe jo cili €shté organi qé
éshté prekur fillimisht. Inflamacioni mund t€ jeté njé mekanizém kryesor thelbésor né€ pérparimin
e késaj s€émundjeje multi-organike. Rezultatet nga studimet qé po zhvillohen mbi kété sindrom
padyshim qé do t& pérmirésojné qgasjet e ardhshme terapeutike pér pacientét!-20!,
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Figura 25. Etiologjia e inflamacionit né SKR. Adaptuar nga “Inflammatory activation: Cardiac,
renal, and cardio-renal interactions in patients with the cardiorenal syndrome,” by P. C.
Colombo, A. Ganda, J. Lin, D. Onat, A. Harxhi, J. E. Iyasere, and G. Atalay, 2012, Heart Failure
Reviews, 17(2).
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5. Trajtimi i sindromit kardiorenal

Sindromi kardiorenal karakterizohet nga rritja e riskut pér atheroskelorzé€ dhe uremia e
lidhur kjo me ¢rregullimet e miokardit. Né fazat e para t€ sémundjes renale kronike trajtimi
fokusohet kryesisht ndaj atherosklerozés dhe n€ kontrollin e komorbiditeteve, si hipertensioni,
diabeti, etj; ndérsa n€ fazat e avancara, q€llimi i trajtimit fokusohet kryesisht ndaj kardiomiopatisé
uremike dhe gjéndjes sé pérgjithshme té pacientit®®%. (Figura 26)

Minimizimi 1 riskut kardiovaskular né pacientét me SRK né fazat e para drejtohet né pérqasjen
terapeutike kundrejt- Atherosklerozés dhe konsiston né:

Kontrollin e presionit arterial (PA)
Uljen e albuminurisé

Trajtimin e ¢rregullimeve fosfo-kalcike
Preparatet antiagreguese

Trajtimin e dislipidemisé

o a0 o

Kontrolli i hipertensionit

Mbrojta kardiorenale pérfshin dy shtylla kryesore; mbajtja nén kotroll e presionit kryesisht atij
sistolik né vlera<130mmHg né pacientét jo-diabetik; dhe <120mmHg né pacientét diabetik. S¢&
dyti pérdorimi 1 preparateve kardioprotektore; bllokuesit e sistemit reniné-angiotenziné-
aldosteraon (ACE-i/ARBs)**,

Mg rénien e funksionit renal kontrolli i presionit arterial béhet gjithmoné e mé 1 véshtiré.
Trajtimi kryesor duhet t€ pérfshijé pérdorimin e ACE-i, ose ARBs, dhe mé pas té€ shtohen né terapi
diuretikét, n€ qofté se presioni nuk kontrollohet, si pasojé e uljes sé€ riskut kardio-vaskular qé kéto
preparate kan&’**, Né fazat e para té sémundjes renale kronike diuretikét tiazidiké jané zgjedhja e
linj€s sé paré dhe mé pas diuretikét e ansés né stadet e [V-V-té€ t&€ SRK. Ndérkohé qé pérdorimi 1
diuretikéve mbajtés té kaliumit zakonisht €shté i kundraindikuar, si pasojé e hiperkalemisé.
Pérdorimi i B-bllokuesve, mundéson kardioproteksion népérmjet uljes s€ anginés, pérmiréson
funksionin e ventrikulit t€ majté, ul hospitalizimet dhe vdekjet e papritura, kryesisht né pacientét
post IAM?203.204,

Ulja e albuminurisé

Albuminuria prej vitesh €shté konsideruar njé faktor risku kardiovaskular. Prandaj objektivi
pér reduktimin e saj ka t€ bé&jé jo vetém me uljen e progresionit t€ sémundjes renale por dhe me
uljen e riskut kardiovaskular. Deri tani bllokimi i aksit reniné-angiotenziné-aldosteron ka treguar
se ka efekte jo vetém né uljen e hipertensionit por dhe né reduktimin e proteinurisé®®.
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Trajtimi i dislipidemisé

Pacientét me SRK karakterizohen nga shkallé té ndryshme té€ dislipidemisé né té gjitha stadet
e sémundjes. Dislipidemia karakterizohet kryesisht nga rritja e nivelit t&€ kolesterolit, rritja e
triglicerideve dhe ulja e HDL-C. Pérdorimi i statinave €shté hapi i paré i rekomanduar pér
menaxhimin e dislipidemisé€ s€ bashku me aktivitetin fizik. Pérdorimi i statinave €shté zgjedhja e
paré né kéto pacienté, pér shkak se tolerohen miré dhe jané té sigurta. Ato kané treguar efektshméri
né uljen e vdekshmérisé€ dhe ¢rregullimeve kardiovaskulare. Pérdorimi 1 fibrateve pér trajtimin e
dislipidemisé, shpeshheré shogérohet me rabdomiolizé dhe démtim renal akut, prandaj duhet té
jemi t€ kujdesshém gjat€ pérdorimit t€ tyre. Preparatet si simvastatina, rosuvastatina dhe
lovastatina duhet té pérshtasin dozat né varési té funksionit renal. Targeti terapeutik synon
mbajtjen e nivelit t€ kolesterolit < 200 mg/dL, LDL-C<100 mg/dL, HDL-C > 40 mg/dL dhe
trigliceridet <150mg/dL.

Crregullimet fosfo-kalcike

Crregullimet fosfo-kalgike jané bashkéudhétare t€ sémundjes renale kronike. Dy nga
¢rregullimet mé t€ shpeshta q€ shfagen qé né fazat e hershme t&€ SRK pérfshijné mungesén e 1,25-
dihidroksivitamin D3 (1,25-D) dhe zhvillimi i hiperparatiroidizmit sekondar (SHPT), komplikime
qé cojné né humbjen e dendésisé kockore dhe né sémundje kardiovaskulare (SKV)>%.
Kalgifikimet vaskulare jané gjetjet mé t€ shpeshta né kéta pacienté dhe mendohet se jané€ njé nga
arsyet kryesore té sémundjeve kardiovaskulare®"’.

N¢ pacientét me ¢rregullime fosfo-kalgike rekomandohet ulja e nivelit t€ fosforit, fillimisht
népérmjet diet€s dhe mé pas népérmjet lidhézve té fosforit, por jo me bazé alumini ose magneziumi
(kéto duhen evituar)?.

Terapia antiagreguese

Pérdorimi 1 baby aspirin€s né pacientét me s€mundje renale sjell t€ mirat e saj sepse ul efektet
negative kardiovaskulare?®”®. Né& pacientét t& cilét kané probleme me pérdorimin e aspirinés
rekomandohet pérdorimi klopidogrelit dhe pse efektet kardioprotektive té tij né SRK nuk jané ende
té€ konfirmuara.
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Figura 26. Sindromi Kardiorenal: Prezantimi klinik dhe opsionet terapeutike. SRK-sémundja
renale kronike, DAK-dekompensimi akut kardiak, SVP-sémundjet vaskulare periferike, SKV-
sémundjet kardiovaskular

Insuficienca kardiake kronike ndodh né rreth 25 % té pacientéve me ESRD dhe pérbén
50% t& sémundshmérisé dhe vdekshméris€ kardiovaskulare. Kardiomiopatia uremike €shté gjetja
mé e shpeshté kardiovaskulare né€ pacientét me SRK. Prevalenca e saj né IKK rritet me
pérkeqésimin e funksionit renal?!°.

Sic e pérmendém dhe mé sipér né€ stadet e [V-V-té t€ SRK dhe né ESRD trajtimi fokusohet
kryesisht ndaj kardiomiopatisé uremike, pér parandalimin e zhvillimit t€ insuficiencés kardiake
akute t& dekompensuar i cili konsiston né:

Terapia diuretike

Diuretikét mbeten ende preparatet kryesore né€ trajtimin e pacientéve me mbingarkesé hidrike
dhe insuficiencé kardiake akute. Diuretikét e ans€s, ato tiazidiké dhe diuretikét mbajtés t€ kaliumit
sigurojné diuresé dhe natriurezé brenda 20-30 minutave pas administrimit®!!. N& pacientét me
insuficiencé renale, dozat e larta t€ diuretikéve té€ ansés jané t€ nevojshme pér té arritur t€ njéjtin
nivel t& natriurezés*'?. Né kontrast, pérdorimi i diuretikéve tiazidiké si monoterapi &shté ulur

ndjeshém né pacientét me GFR nén 30ml / min?!!

. Diuretikét sigurojné€ lehtésim té€ simptomave né
njé kohé t€ shkurtér. Megjithaté pérdorimi i tyre pérkeqéson aktivitetin neurohormonal i cili shpesh

con n€ mbajtjen e natriumit post-diurezé dhe ndikojné né progresionin e s€mundjes renale duke
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ulur efektivitetin e tyre dhe ¢ojné né até q€ sot njihet si rezistenca ndaj diuretikéve. N&
insuficiencén kardiake akute kjo rezistencé mund té€ menaxhohet nga pérdorimi intravenoz dhe 1
vazhdueshém 1 diuretikéve, kryesisht pérdorimi intra venoz bolus i cili ka mé shumé pérparési.
Dozat fillestare t€ rekomanduara pér furosemidin jan€ 5-10 mg / oré dhe mund t€ arrijné€ deri né
500mg/dité?!®. Pér shkak té efekteve té tij negative si ototoksiciteti, dozat e diuretikéve duhet t&
administrohen mjaft ngadalé?'4. N& pacientét rezistent ndaj diuretikéve éshté paré se pérdorimi i
albuminés humane ndihmon né rritjen e efektshmérisé s€ tyre pasi, rritet ndjeshém sekretimi 1
natriumit?'>. Pérdorimi i ultrafiltracionit ka dhéné efekte mjaft t& mira né trajtimin e pacientéve
rezistenté ndaj diuretikéve®?’. (Figura 27)

Terapia vazodilatore

Nitroglicerina intravenoze ose nesiritide pérdoren gjerésisht pér t€ lehtésuar kongjestionin
pulmonar né pacientét me insuficiencé kardiake kongjestive akute. K&to preparate jané mjaft
efektive?!®, sepse ulin kérkesén e miokardit pér oksigjen duke ulur presionin venoz géndror dhe
presionin ¢ mbushjes s€ ventrikulit; rrisin hedhjen kardiake duke ulur rezistencén vaskulare
sistemike. Nesiritide, &shté njé vazodilatator me efekte té buta diuretike®!’. Ai mund té pérdoret
si terapi baz€ sé bashku me diuretikét dhe ka treguar efekt mé t€ miré se inotropet, duke ulur dité
géndrimin dhe vdekshméring?'®. Debate té shumta jané zhvilluar mbi pérfitimet dhe rreziget nga
nesiritide. Studimet e fundit kané treguar se né doza t€ vogla, nesiritide nuk pérbén rrezik mbi
funksionin renal dhe né disa raste mund té keté efekte renoprotektore. Kur pérdoret né doza 0,005—
0,01 pg / kg /ml, nesiritide nuk shkakton pérkeqésim t€ funksionit renal madje, kur administrohet

né doza prej 0,0025-0,005 ug / kg / mL pa njé bolus fillestar ka efekte mbrojtése kardiorenale?'”.
Terapia e renale zévendésuese (TRZ) /Ultrafiltrimi

Duke pasur parasysh véshtirésité e shumta dhe déshtimet e shpeshta t& terapisé me diuretiké
né€ menaxhimin e dekompensimit akut kardiak ultrafiltracioni veno-venoz &shté njé nga strategjité
alternative t€ mjekimit*?’. Trajtmi me diuretiké prodhon uriné hipotonike dhe rrit volumin
intravaskular duke ¢uar n€ mbajtjen e ujit dhe natriumit, ndérkohé qé€, ultrafiltracioni realizon
hegjen e léngjeve izotonike pa aktivizuar sistemin neurohormonal dhe pa shkaktuar ¢rregullime
elektrolitike (Figura 23). Ultrafiltracioni shérben pér largimin e 1€ngjeve né sasi mé t€ madhe né
njé kohé mé té shkuar, duke ulur né kété ményré hospitalizimet dhe vdekshmérité??!. Efekti pozitiv
i ultrafiltracionit mbi vdekshmériné mbetet akoma pjesé e studimeve t& métejshme??2.

Bllokimi i aksit Reniné- Angiotensiné- Aldosteron (RAAS)

Pérdorimi 1 preparateve qé bllokojné aksin reniné-angiotenziné-aldosteron ka treguar té jeté
mjaft efektiv n€ pacientét me probleme kardiake dhe €shté terapia e linjés s€ paré (first-line terapi)
né kéta pacienté. Frenuesit e enzimés s€ konversionit (ACE) pérmirésojné simptomat e
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insuficiencés kardiake dhe zvogélojné sémundshmériné dhe vdekshméring??*. Pavarésisht uljes
fillestare t€¢ GFR pér shkak té vazokonstriksionit né arteriolén eferente, frenuesit ACE kané efekt
renoprotektor afatgjaté. Sidoqofté, ato duhet t& pérdoren me kujdes fillimisht né doza té vogla,
25% e dozés s€ késhilluar dhe rritjen e saj né 4-8 javét né vazhdim. Né pacientét me insuficiencé
renale n€ qoft€ se vihet re njé€ rritje deri né 30% t€ kreatininés nga niveli bazg, pritet qé kjo rritje
t& ulet brenda 2 javéve??*. Ngse rritja éshté mbi 30% atéheré duhet t&é kontrollojmé fillimisht pér
shkaqe t€ tjera t&€ hipoperfuzionit renal dhe mé pas t€ mendojmé pér ndérprerjen/uljen e terapisé,
pér té parandaluar né kété ményré progresionin e funksionit renal®?>.

Efekte t€ ngjashme kané dhe ARBs, t€ cilét pérveg pérfitimeve kardiake kané gjithashtu efekt
renoprotektor afat-gjaté. Sidoqofté pérdorimi i tyre po ashtu duhet té béhet me kujdes duke
monitoruar rregullisht funksionin renal dhe elektrolitét, pér shkak té hiperkalemisé
bashkéshogéruese g€ japin né kéto pacienté. Njé preparat i ri, i cili ka rezultuar mjaft efikas né
trajtimin e pacientéve me sémundje renale kronike dhe ulje té funksionit kardiak éshté entrosto:
kombinim 1 sacubitrilit me valsartanin. Paradigm HF study krahasoi Entreston me Enalapril dhe
studimi ndaloi mé shpejt pér shkak té uljes sé riskut relativ me rreth 20% t&€ vdekjeve
kardiovaskulare dhe hospitalizimeve. Studimi tregoi efekt renoprotektor t€ entrestos dhe né
pacientét né faza t€ avancuara t€ SRK. Nuk u pa pérkeqésim i funksionit renal dhe né pacientét me

ESRD pérvegse pérfitimeve kardiake??.

Inotropét

Pérdorimi 1 inotropéve si dopamina ose milrinoni né pacientét me démtim renal dhe
insuficiencé kardiake ka rezultuar pozitiv pérsa i pérket ecurisé klinike, por t€ dhénat mbi
mbijetesén jané té pakta dhe jo rezultative®’. Njé nga preparatet inotrope mjaft premtues &shté
Levosimendan. Tre studime t&€ médha LIDO study, Survive study dhe Revive study, treguan
pérmir€sim t€ hemodinamikés dhe vdekshmérisé nga 1 deri n€ 6 muaj, por pa diferencé né
vdekshmériné né pérgjithési krahasuar me inotropét e tjeré si dopamina®?%.

Antagonistét e hormonit antidiuretik: Vasopresina

N¢ insuficiencén kardiake ulja e presionit arterial dhe e véllimit efektiv qarkullues ¢on né
rritjen e sekretimit t€ vazopresin€s e cila vepron né receptorét selektivé Va2 renal dhe shkakton
reabsorbim té rritur t€ ujit dhe hiponatremi. Studimet kan€ treguar se antagonistét e vazopresinés,
t€ njohur si vaptans (psh: Tolvaptan), jané pé€rdorur pér té trajtuar hiponatreminé tek ké&to
pacienté??’, por pa efekt né pacientét e hospitalizuar me insuficiencé kardiake. Té dhénat nuk ishin

premtuese as né vdekshmériné afatgjaté té kétyre pacientéve® .
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Beta bllokuesit

Pérdorimi i beta-bllokuesve &shté mjaft i rekomanduar né pacientét me SRK dhe démtime
kardiake. Ato jané mjaft efektivé n€ uljen e progresionit t€ funksionit t€ ventrikulit t€ ma;jté, ulin
incidencén e IAM sé pérséritur dhe vdekjet e papritura. MERIT study evidentoi se metoprololi
kishte efekte mjaft t€ mira né p&rmirésimin e funksionit kardiak dhe né€ uljen e vdekjeve té
papritura®!. Té dhéna té ngjashme u vuné re dhe né CIBIS II dhe SENIORS study, ku u pa efekti
i bisoprololit dhe nebivololit né pacientét me insuficiencé kardiake dhe SRK**2. Pérveg efekteve
né pérmirésimin e funksionit kardiak, kéto studime vuné né pah dhe efektet anésore té tyre:
hipotensionin dhe bradikarding, pér kété arsye duhet té tregojmé kujdes gjaté pérdorimit té tyre.
Né pacientét me hemodializé pérdorimi i karvedilolit ka dhéné efekte mjaft t€ mira né
pérmirésimin e funksionit t€ ventrikulit t&€ majté, fraksionit t€ ejeksionit, uljen e hospitalizimeve

dhe vdekjeve té papritura®®.

Stimuluesit e eritropoetinés (EPO)

Disa studime t€ fundit tregojné€ se trajtimi i anemis€ né pacientét pre-dhe post-dialitik
shogérohet me pérmirésim té funksionit kardiak dhe ulje t& vdekshmérisé?**. Studimet kané treguar
se terapia me eritropoetin€ duhet t€ fillojé n€ nivelet e hemoglobinés nén 10 g/dL dhe nuk duhet ti
kalojé 12 g/dL, pér shkak té efekteve anésore si stroku®*>.

Trajtimet e reja té diabetit mellitus si GLP-1 dhe SGLT2 kané treguar efekte shumé t€ mira
dhe mjaft premtuese si kardioprotektive ashtu dhe renoprotektive®*®. Gjithashtu éshté paré qé
preparatet e reja qé pérdoren pér uljen e nivelit t€ acidit urik kané efekt si n€ pérmirésimin e
funksionit kardiak ashtu dhe né uljen e progresionit t€ sémundjes renale kronike, kryesisht né

stadet e para té sémundjes®’’.

Trajtimi | insuficiencés kardiake

kongjestive

Diuretiket Ultrafiltrimi
venovenoz

! ! ! 1

Pérgéndimi i volumit Aktivizimi Hegja e Iéngjeve ’

Urina hipotonike :
intravaskular neurohormonal izotonike

Figura 27. Modalitetet e terapisé sé€ insuficiencés kardiake kongjestive né sémundjen renale
kronike
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Fizpatologjia e sindromit kardiorenal €sht€é mjaft komplekse dhe heterogjene, prandaj
menaxhimi i kétyre pacientéve pérbén sfidé klinike. Deri tani, nuk ekziston nj€ terapi specifike pér

trajtimin e kétyre pacientéve, pér shkak té profilit t& tyre unik dhe bashké ekzitencés me sémundje
té tjera.
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6. Qéllimi dhe Objektivat e Studimit

6.1 Qéllimi i studimit

Qéllimi i studimit éshté€ vlerésimi i korrelacionit midis biomarkuesve t€ inflamacionit:
proteinés C-reaktive (PCR) dhe ferritinemisé n€ Sindromin Kardiorenal.

Vlerésimi 1 faktoréve tradicionale té riskut né SRK dhe SKV si : mosha, seksi, obeziteti,
sindromi metabolik, dislipidemia, acidi urik, diabeti melitus, hipertensioni, anemia, statusi
demografik dhe vdekshméria n€ sindromin kardiorenal.

Studimi synon té pércaktoj€ lidhjen midis inflamacionit dhe faktoréve tradicionale t€ riskut
né sindromin kardiorenal, duke ndihmuar né€ kété ményré trajtimin dhe parashikimin né kohé t&
ndérlikimeve.

T€ dhénat e studimit do té jené ndihmesé e madhe si pér mjekét specialisté ashtu edhe pér
mjekét né shérbimin e kujdesit shéndetésor parésor (mjekun e familjes), pér té€ evidentuar né kohé
grupet e popullatés me risk té larté.

6.2 Objektivi i pérgjithshém:
1. Impakti i biomarkuesve té inflamacionit né SKR
II.  Faktorét e riskut né Sindromin Kardiorenal

6.2.1 Objektivat specifike té studimit
Incidenca dhe prevalenca e sindromit kardiorenal po rritet gjithnjé e mé shumé.
Komplikacionet kardiake dhe renale jané t€ shumta duke rritur n€ két€ ményré shkallén e
sémundshméris€, vdekshméris€ dhe kostot e trajtimit.
Objektivat e studimit pérfshijné:
Pérshkrimi i1 popullatés s¢ marré né studim (Femra; Meshkuj; Mosha).
Pércaktimi 1 lidhjes s€ SKR me obezitetin
Pércaktimi 1 lidhjes s€ SKR me sindromin metabolik
Pércaktimi 1 lidhjes s¢ SKR me hipertensionin
Pércaktimi i lidhjes s€ SKR me dislipideminé
Pércaktimi 1 lidhjes s€ SKR me Diabetin mellitus
Pércaktimi i lidhjes s€ SKR me aneminé
Pércaktimi i lidhjes s€ SKR me acidin urik
Pércaktimi 1 lidhjes s€ SKR me PCR
Pércaktimi 1 lidhjes s€ SKR me ferritineminé
Pércaktimi 1 lidhjes s¢ SKR me vendbanimin
Pércaktimi 1 mortalitetit 2 vjecar

il o IR SIE IR S S
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7. Metodologjia e Studimit

7.1 Tipi i studimit
Studimi éshté observues dhe pérfshin njé séré rastesh né seri.

7.2 Popullata né studim

Popullata e studiuar pérfshin 139 pacienté t€ diagnostikuar me Sémundje Renale Kronike
stadi III - IV-tért nga viti 2015-2017, t€ hospitalizuar né Shérbimin e Nefrologji-Dializé-
Transplant prané Qéndrés Spitalore Universitare “Néné Tereza”, Tiran€ (QSUT), n€ ményré
konsekutive.

7.3 Kriteret e pérfshirjes né studim:

<> Pacient¢ me moshé mbi 18 vje¢ dhe q€ kané€ qéné té hospitalizuar mbi 24 oré prané
shérbimit

<> Diagnostikimi me sémundje renale kronike

> Pacienté né fazat e hershme t€ s€émundjes renale kronike stadi I1I- IV-tért sipas kritereve t&

KDIGO

7.4 Kriteret e pérjashtimit nga studimi:

%

*

Mosha nénl8 vjeg

Stadet e avancuara t&€ SRK

Insuficiencat kardiake t€ dekompensuara
Pacientét me EF<40%

Pacientét me sémundje malinje

X/ X/ K/ K/
L X X X I X4

7.5 Mbledhja e té dhénave:

Té dhénat u morén népérmjet intervistimit t&€ pacientéve gjaté marrjes s€ anamnezes.
Informacioni mbi praniné ose jo t€ sémundjeve bashkéshoqéuese si : Diabeti Melitus, HTA,
pérdorimi ose jo i medikamenteve nefrotoksike apo sémundje té méparshme kardiovaskulare u
sigurua népérmjet anamnez€s dhe kartelés klinike.

U plotésua njé€ fishé mbi moshén, gjinin€, gjatésiné dhe peshén, pér t& llogaritur mé pas
BMI si dhe u mblodh informacion mbi vendbanimin. Gjaté hospitalizimit u realizuan njé séré
ekzaminimesh si : gjak komplet, testet e funksionit renal (ure, kreatinin€), testet hepatike
(AST,ALT, bilirubing), lipidograma, PCR, niveli i ferritinemisé, niveli i acidit urik, et;.

T€ dhénat klinike e laboratorike u mblodhén gjaté qéndrimit t€ pacientéve né spital ose pas daljes
sé tyre nga kartela klinike.
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7.6 Ekzaminimi imazherik
Ekografia kardiake, u realizua prané shérbimit t€ Kardiologjisé, QSU “Néné Tereza”, ose
u vlerésuan ekografité kardiake t€ realizuara brenda 6 muajve té fundit.

7.7 Klasifikimi i té dhénave
> Sémundja Renale Kronike (SRK) u pércaktua sipas klasifikimit KDIGO

> Sémundjet kardiovaskulare u pércaktuan né katér klasa
0. pasémundje kardiovaskulare;
1. me HVM;

2. me disfunksion diastolik;
3. me praniné e HVM dhe disfunksionit diastolik
Obesiteti: u pércaktua né bazé t&€ BMI, ku pacientét me BMI>30% u konsideruan obez
Sindromi Metabolik: u pércaktua né bazé té kritereve té€ IDF-sé
Diabeti melitus u pércaktua n€ bazé t€ anamnezés dhe t€ dhénave klinike
HTA: u pércaktua né baz¢ t€¢ anamnezé€s dhe té€ dhénave klinike
Dislipidemia: u pércaktua né rastet kur: vlerat e kolesterolit >220 mg/dl; trigliceridet
50mg/dl; HDL-kolesteroli <40mg/dl
Ferritinemia u konsiderua e larté n€ vlerat > 360ng/mL
Vlerat e acidit urik u konsideruan té larta > 7.2mg/dl
PCR u konsiderua e larté n€ vlerén >8mg/1
Vendbanimi 1-qytet; O-fshat
Kodifikimim &shté béré 1-me, 0-pa

VYV VVVYV

vV VYV VI

7.8 Definicionet e té dhénave té marra né studim

a) Mosha dhe hemoglobina: u pércaktuan si variabél i vazhduar

b) Gjinia, obeziteti, sindromi metabolik, dislipidemia, HTA, diabeti melitus,acidi urik,
ferritinemia, PCR, vendbanimi: u pércaktuan si variab&l dikotomik nominal.

¢) Sindromi kardiorenal: variabél kategorik

d) Sémundjet kardiovaskulare: variabél kategorik

e) Diagnoza: u pércaktua sipas kartelave klinike

7.9 Analiza statistikore e té dhénave

Njé séré treguesish dhe testesh statistikore u pé€rdorén pér t€ pérshkruar, vleré€suar dhe
interpretuar t€ dhénat qé€ u mblodhén né kété studim.

Paraqitja e t€ dhénave t€ pérgjithshme €shté realizuar né bazé t€ frekuencés dhe pérqindjes.
Pér variablet e vazhdueshém si mosha dhe Hb u llogaritén mesataret dhe devijacioni standart.
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Pér té dhénat e tjera kategorike u llogaritén frekuencat té€ shprehuara né€ pérqindje(%).
Analiza e té€ dhénave pér t€ identifikuar faktorét e pavarur té riskut t€ SKR u realizua pérmes
regresionit logjistik.
Lidhjet korrelative ndérmjet parametrave t€ matur me njéri-tjetrin dhe karakteristikat
individuale t€ kombinuara n€ kohé kan€ shfrytézuar sipas rastit teknikat e regresionit.
Vlerésimi i sinjfikancés s€ ndryshimeve ndérmjet matjeve €shté vlerésuar nga ana statistikore
népérmjet testeve té x> dhe Testit Egzakt t& Fisherit pér té dhénat kategorike.
Pér variablét e vazhduara u pérdor testi ANOVA dhe testi jo-parametrik Mann-Whitney.
N¢ t€ gjitha rastet, vlerat e p < 0.05 &shté konsideruar sinjifikante nga ana statistikore
Fillimisht rezultatet e pérgjithshme u paraqitén né tabela frekuencash dhe népérmjet
paraqitjes grafike.
Pér t€ gjetur lidhjen midis pranisé s€ obezitetit, DM, HTA, dislipidemis€, dhe variablave
kategorike u pérdor testi i ¢ katrorit.
Regresioni logjistik binar u pérdor pér té€ paré ndikimin e moshés, HTA, DM dhe pranisé sé
PCR né shfagjen e SKR.
ROC-Curve éshté pérdorur pér vlerésimin e sensitivitetit dhe specificitetit t€ presionit t€ pulsit
né sindromin kardiorenal.
Té gjithé t€ dhénat e mara né studim u hodhén fillimisht né EXEL 2013 dhe mé pas pér
pérpunimin dhe paraqitjen e rezultateve éshté pérdorur programi IBM SPSS 20.0.
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8. Rezultatet e studimit

N¢ studim u pérfshiné 139 pacienté me sémundje renale kronike nga té cilét femra ishin 55
(39.6%) dhe 84(60.4%) meshkuj. (Tabela 13 , Grafiku 1 ). Mosha mesatare e popullatés né€ studim
ishte 53.9 £ 13.2 vje¢. 85.6% e pacientéve ishin me sindrom kardiorenal.

Tabela 13. Karakteristika té pérgjithshme klinike dhe laboratorike té pacientéve

Mosha 53.9+13.2
Gjinia (M) 84 (60.4%)
Obesiteti 95 (68.3%)
Sindromi metabolik 93 (66.9%)
Diabeti melitus 109 (78.4%)
HTA 100 (71.9%)
Dislipidemia 100(71.9%)
Hemoglobina 89 (64%)
Acidi urik 86 (61.9%)
Ferritinemia 21 (15.1%)
PCR 87 (62.6%)
SKR 119 (85.6%)
SKV 120 (86.3%)
Vendbanimi 92 (66.2%)
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Grafiku 1. Raporti femra/meshkuj i pacientéve né studim

Em
mf
Grafiku tregon g€ pranina e seksit mashkull ishte mé e madhe né€ pérqindje.
Tabela 14. Shpérndarja e popullatés sipas grupmoshave
‘ Grup moshat ‘
20-34 vjeg 35-49 vjeg 50-64 vjec >65 vjec
Pacient (nr, %) 16 (11.5) 19 (13.7%) 72 (51.8%) 32 (23%)

Grafiku 2. Frekuenca sipas grupmoshave

Nr i pacientéve

Grupmosha
m 20-34 vje¢ m35-49vje¢ m 50-64 vjeg >65 vjeg

Sipas grupmoshés pérqgindjen mé té lart€ e z& grupmosha 50-64 vjec me 51.8% t€ rasteve,
e ndjekur nga grupmosha >65 vje¢c me 23% té€ rasteve dhe 35-49 vjec pérkatésisht me 13.7%, dhe
né fund grupmosha 20-34 vjeg, e cila pérbén 11.5% té rasteve.
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Grafiku 3. Frekuenca sipas gjinisé dhe grup-moshave
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Sic shihet dhe né tabel€, midis meshkujve frekuencé€ mé t€ larté ka grup-mosha mbi 65 vjeg, ndérsa
tek femrat vérehet se pérqindje mé té larté ka grup-mosha 50-64 vjec.

Grafiku 4. Frekuenca sipas sémundjes bazé

REFLUKS

TE PANJOHURA
NAS
U.OBSTRUKTIVE
ND

ADPKD

GNK

PNK

Nr. pacientéve

Sipas frekuencés pielonefriti kronik dhe nefropatia diabetike pérbéjné shkakun mé té shpeshté té
sémundjes renale kronike.
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Grafiku 5. Shpérndarja e sémundjes bazé né bazé té moshés dhe gjinisé

Shpérndarja e sémundjes bazé sipas moshés
dhe gjinisé

Nr i pacientéve

PNK GNK ADPKD ND U.OBSTRUKTIVE NAS TE PANJOHURA  REFLUKS

m 20-34 vje¢ m 35-49 vje¢ m 50-64 vjeg >65viec mm uf

Shkaktarét kryesoré t& SRK né moshat e reja jané glomerulonefritet dhe refluks nefropatia, né
moshat mé t€ avancuara ndiget nga pielonefritet dhe nefropatia diabetike. Uropatia obstruktive
vihet re kryesisht né grupmoshén >65 vjeg.
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Karakteristikat demografike dhe klinike té sindromit kardiorenal

Sindromi kardiorenal €shté nj€ entitet qé gjithmoné e mé shumé po vihet re dhe né klinikén
toné dhe pse ai ka rreth dy dekada qé ka v€mendjen si té€ mjekéve nefrologé, kardialogé dhe atyre
internisté apo reanimator€.

T¢€ dhénat e studimit toné treguan se 119 (84%) e pacientéve rezultuan me sindrom kardiorenal.
Ndryshimet midis seksit nuk ishin t€ réndésishme por u vu re njé prevalencé mé e lart€ né€ pacientét
meshkuj dhe pse ndryshimi midis meshkujve dhe femrave nuk kishte vleré statistikore.Tabela 15.

Tabela 14. Karakteristika té pérgjithshme klinike dhe laboratorike té pacientéve me SKR

Mosha 56.7+12.5 p=0.001
Hemoglobina 10.2 £ 1.5 mg/dl P=0.732
Frekuencat

Gjinia M 74 (62.2%) p=0.302
Obesiteti 85 (71.4%) p=0.057
Sindromi metabolik 75 (63%) p=0.002
Diabeti melitus 89 (74.9%) p=0.007
HTA 99 (83.3%) p<0.001
Dislipidemia 89(74.18%) p=0.068
Acidi urik 75(65.5%) p=0.03

Ferritinemia 15 (12.6%) p=0.044
PCR 79 (68.4%) p=0.024
SKV 119 (85.6%) p<0.001
Vendbanimi 81 (68.1%) p=0.253
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Grafiku 6. Frekuenca e SKR sipas grup-moshave
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Ekziston njé lidhje e forté midis sindromit kardiorenal dhe moshés. Si¢ shihet dhe né grafik
me rritjen e moshés rritet dhe frekuenca e sindromit kardiorenal me njé prevalencé mé t€ madhe
né grupmoshén 50-64 vjeg. p=0.002
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Grafiku 7. Shpérndarja e sindromit kardiorenal né bazé té llojit té¢ sémundjes renale
kronike
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Pér t€ kuptuar lidhjen e moshés dhe hemoglobin€s mé sindromin kardiorenal éshté pérdorur testi
One Way- Anova.

Grafiku 8. Frekuenca e sindromit kardiorenal dhe moshés
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F=11.952, p=0.001
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Grafiku 9. Frekuenca e sindromit kardiorenal dhe hemoglobinés
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Anemia €shté nj€ faktor i pavarur risku né€ pacienét me sindrom kardiorenal, por si¢ shihet
kjo lidhje nuk demostrohet né studimin toné, arsyet jané t&€ ndryshme. Duke qéné se pacienét e
pérfshiré n€ studim i pérkasin stadit t€ 3B dhe t&€ [V-tért t€ sémundjes renale kronike pjesa mé e
madhe e tyre jané€ nén trajtim me EPO, sémundjet kardiovaskulare té kétyre pacientéve jané té
kompensuara dhe né stadet e para t& s€mundshméris€. T€ gjitha kéto s€ bashku kané béré g€ lidhja
e sindromit kardiorenal mé aneminé t€ mos keté€ sinjifikancé statistikore. F = 0.118, p =0.732

Trendi 1 prevalencés s€ obesitetit, sindromit metabolik dhe diabetit melitus €shté né rritje
jo vetém né€ vendet e zhvilluara por dhe né vendet né zhvillim (si Shqipéria). Rritja e prevalencés
sé& tyre shogérohet me rritje t€ sémundshmérisé renale dhe kardiake. Ato tashmé jané vlerésuar si
faktor té pavarur risku né két€ grup popullate.
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Grafiku 10. Frekuenca e sindromit kardiorenal dhe obezitetit
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p=0.057
Obesiteti paraget nj€ lidhje t&€ ngushté n€ kufijt e sinjifikancé€s me sindromin kardiorenal

Grafiku 11. Frekuenca e diabetit melitus dhe SKR
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p=0.007
Lidhja midis diabetit melitus dhe sindromit kardiorenal €shté njé€ lidhje e konfirmuar tashmé pre;j
vitesh nga studime t€ ndryshme klinike. Kjo lidhje u konfirmua dhe né studimin toné.
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Grafiku 12. Frekuenca e sindromit kardiorenal dhe sindromit metabolik
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Sindromi metabolik, ka nj€ lidhje t€ forté sinjifikative me SKR p=0.020.

Ndryshimi 1 stilit t€ jetesés dhe jeta sedentare jané dy faktorét madhoré té rritjes sé shkallés s€
obezitetit, sindromit metabolik dhe diabetit mellitus. Ky fakt éshté reflektuar dhe né€ popullatén
toné. Gjithashtu rritja e prevalencés lidhet dhe me faktorin moshé dhe gjini.

Grafiku 13. Frekuenca e kolesterolit dhe SKR
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p=0.068
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Grafiku tregon lidhje té réndésishme me kolesterolin i cili dhe pse nuk pérbén sinjifikancé nga ana
statistikore forcon rolin qé€ paraqet dislipidemia né SKR

Grafiku 14. Frekuenca e acidit urik dhe SKR
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p=0.030
Hiperuricemia €shté faktor risku jo vet€ém né sindromin kardiorenal por dhe né popullatén e
pérgjithshme. Lidhja midis tyre €shté e forté dhe statistikisht sinjifikative.
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Grafiku 15. Lidhja e uricemisé me Hipertensionin, Diabetin Melitus dhe PCR

Lidhja e uricemisé me HTA,DM dhe PCR
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Me HTA p=0.046; me DM p=0.021, PCR p=0.001

Si¢c mund t€ vérehet dhe nga ky grafik, hiperuricemia ka lidhje t€ ngushté me diabetin,
hipertensionin dhe progresionin e sémundjes renale kronike. Lidhja e hiperuricemisé dhe proteinés
C-reaktive €shté mjaft e forté.

Grafiku 16. Frekuenca e ferritinemisé dhe SKR
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Ferritinemia €shté e njohur si markues i depozitave t€ hekurit dhe né konteksin e markueses sé
inflamacionit si¢ dhe paraqitet né€ grafik lidhja me SKR &shté e forté dhe sinjifikative.

Grafiku 17. Frekuenca e proteinés C-reaktive dhe SKR
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p=0.024
Proteina C-reaktive njihet gjerésisht si markues i1 inflamacionit. Studimi yné konfirmoi dhe tregoi
se ajo ka lidhje statistikore té fort€ sinjifikative me sindromin kardiorenal.

Grafiku 18. Frekuenca e sindromit kardiorenal dhe hipertensionit
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85



Sindromi kardiorenal S. Mumajesi

Grafiku 19. Frekuenca e PAS, PAD dhe PP né sindromin kardiorenal
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PAS; F=59.809,p<0.001, PAD; F=4.900,p=0.029, PP; F=41.145,p<0.001

Hipertensioni éshté bashkéshoqérues si né sémundjet kardiovaskulare dhe né ato renale. Studimi
tregoi se dhe elemntét e tij: presioni arterial sistolik dhe diastolik s€ bashku me presionin e pulsit,
kané lidhje té forté sinjifikative me SKR. Lidhja e tij e fort€ dhe e pavaruar me démtimet renale
dhe kardiake bén g€ t€ jeté nj€ nga faktorét mé madhor t€ riskut né sindromin kardiorenal.

Grafiku 20. Sensitiviteti dhe specificiteti i PP né sindromin kardiorenal
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ROC-Curve u pérdor pér t&€ treguar specificitetin dhe sensibilitetin e elementéve pérbérés té
hipertensionit. T¢ dhénat treguan q€ né Sindromin kardiorenal, presioni i pulsit né vlerén
55mmHg, ka 81.5% sensitivitet dhe 90% sensibilitet
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Test Result Asymptotic 95%
Variable(s) Area Std. Error* | Sig.? Confidence Interval
Lower Bound Upper Bound
PP 0.891 0.029 0.000 0.833 0.948
PAD 0.650 0.056 0.032 0.540 0.759
PAS 0.920 0.025 0.000 0.871 0.969
Grafiku 21. Frekuenca e midis SKV dhe SKR
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Sémundjet kardiovaskulare kané njé prevalencé té larté n€ t€ sémurét mé s€émundje renale
kronike. Kjo gj€ u vu re dhe né studimin toné, ku né 119(85.6%) pacienté kishin ¢rregullime

kardiovaskulare. Lidhja midis tyre rezultoi e pavarur dhe mjaft e forté. p<0.001

Grafiku 22. Frekuenca e vdekshmérisé dhe vendbanimit né SKR
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Grafiku 23. Faktorét prediktoré té Sindromit kardiorenal
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Regresioni logistik multivariat u pérdor pér té treguar lidhjen midis faktoréve té ndryshém né
SKR.N¢ analizén univariate t€ regresionit logjistik, faktorét sinjifikante pér parashikimin e
sindromit kardiorenal rezultuan:

Mosha
Obezitet
SM
Kolesterol
Ferr

PCR

HTA

PP

Ac uric

OR=2.123
OR =2.500
OR =0.189
OR =2.427
OR =337
OR =2.962
OR =94.050
OR=1.172
OR =2.854

95% C11.276 - 3.532
95% C10.955 - 6.546
95% C10.042 - 0.855
95% C1.917 - 6.424
95% C10.112 - 1.010
95% C11.121 - 7.831
95% C111.898 - 743.461

95% C11.095 - 1.255
95% C11.080 - 7.537

p=0.004
p=0.062
p=0.031
p=0.074
p=0.052
p=0.029
p=0.000

p=0.000
p=0.034

Obesiteti dhe kolesterolemia dhe pse nuk paragqiten si faktor prediktor t€ sindromit kardiorenal,
jané né€ kufi dhe mjaft t€ réndésishém né ecuriné klinike té tij.
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Lidhja midis sémundjeve kardiovaskulare dhe faktoréve té riskut

Tabela 15. Karakteristikat e té dhénave klinike dhe laboratorike né pacientét me SKV

Mosha

Hemoglobina

Gjinia M

Obesiteti

Sindromi metabolik
Diabeti melitus
HTA

Dislipidemia

Acidi urik
Ferritinemia

PCR

Vendbanimi

56.6+12.4

10.2 £ 1.5 mg/dl

Frekuencat
75 (62.5%)
86 (71.7%)
76 (63.3%)
90 (75%)
100(83.3%)
90(76%)

78 (65%)

15 (12.5%)
41 (34.2%)

87 (68.3%)

&9

p=0.001

P=0.943

p=0.21
p=0.034
p=0.034
p=0.013
p<0.001
P=0.044
p=0.056
p=0.031
p=0.047

p=0.179
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Grafiku

Nr pacientéve

p=0.001

Grafiku

24. Frekuenca midis sémundjeve kardiovaskulare dhe grup-moshave
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25. Frekuenca midis sémundjeve kardiovaskulare dhe moshés
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Mosha €shté€ njé faktor risku i njohur né sémundjet kardiovaskulare. Me rritjen e moshés rritet dhe
prevalenca e incidenca e SKV. Lidhja midis tyre éshté€ e forté dhe e pavarur.
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Grafiku 26. Frekuenca midis sémundjeve kardiovaskulare dhe sémundjes renale bazé
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Sémundjet sistemike si nefropatia diabetike, polikistoza renale, glomerulonefritet, t€ ndjekura nga
pielonefritet dhe nefroangioskleroza, shogérohen mé shpesh me ndryshime kardiovaskulare né
fazat e hershme té SRK.

Grafiku 27. Frekuenca midis sémundjeve kardiovaskulare dhe obezitetit
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Grafiku 28. Frekuenca midis SKV dhe diabetit
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Grafiku 29. Frekuenca midis SKV dhe sindromit metabolik
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T& dhénat konfirmojné lidhjen e sindromit metabolik, obezitetit dhe diabetit melitus me s€émundjet

kardiovaskulare. Lidhja béhet gjithnjé e mé e fort€ me rritjen e moshés.
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Grafiku 30. Frekuenca midis SKV dhe kolesterolemisé
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Grafiku 31. Frekuenca midis SKV dhe acidit urik
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T€ dhénat konfirmuan dhe njéheré lidhjen e njohur midis dislipidemis€, hiperuricemisé dhe

sémundjeve kardiovaskulare. Ato jané tashmé t€ konfirmuara si faktor risku n€ s€mundjet
kardiovaskulare.
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Grafiku 32. Frekuenca midis SKV dhe hipertensionit
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Grafiku 33. Lidhja midis sémundjeve kardiovaskulare dhe PAS, PAD dhe PP
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PAS; F=62.95, p<0.001, PAD; F=5.391, p=0.022, PP; F=42.297, p< 0.001

Lidhja midis hipertensionit dhe sémundjeve kardiovaskulare €shté mjaft e fort€. Hipertensioni
sillet si nj€ faktor i pavarur risku n€ SKR. Po ashtu presioni arterial sistolik dhe presioni i pulsit,
t€ izoluar jané€ faktor€ t€ pavarur risku né SKV
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Grafiku 34. Frekuenca midis SKV dhe anemisé
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Eshté e réndésishme té theksohet gé, studimet tregojné njé lidhje midis anemisé dhe sémundjeve
kardiovaskulare. Ajo pranohet si njé faktor i pavarur risku kardiovaskular, megjithése ky vlerésim
1 saj nuk u pasqyrua né studimin toné. Ashtu si dhe n€¢ SKR mund té themi g¢€ stadet e hershme té
SRK qé u pérfshiné né studim si dhe marrja e trajtimit anti-anemik nga pacientét ,mund té jené
faktorét kryesore q€ lidhja nuk shprehu lidhje statistikore.

Grafiku 35. Frekuenca midis SKV dhe ferritinemisé
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Grafiku 36. Frekuenca midis SKV dhe PCR
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Sémundjet kardiovaskulare ashtu si dhe u tregua né studim jané shoqéruar me faktorét
tradicionalé t& riskut, si¢ jané hipertensioni, hiperkolesterolemia ,diabeti melitus, sindromi
metabolik, etj. Studime té shumta klinike kané tregar se inflamacioni luan rol thelbésor dhe nxités
né zhillimin e atherosklerozés qé ¢on né rritjen e riskut kardiovaskular. Inflamacioni kronik tashmé
éshté njé nga faktorét jo-tradicional té riskut né sémundjet kardiovaskulare s€ bashku me
hiperuriceminé dhe aneminé. T¢ dy markuesit e inflamacionit t€ marra né studim: proteina C-
reaktive dhe ferritinemia treguan lidhje té forté sinjifikative me s€émundjet kardiovaskulare.

Karakteristikat klinike dhe laboratorike té sindromit kardiorenal dhe sémundjeve
kardiovaskulare, ishin mjaft t€ ngjashme. Faktorét e tjeré t&€ pérfshiré né studim si: vendbanimi
dhe vdekshméria gjaté vlerésimit treguan q€ dhe pse ishin né frekuencé t€ larté nuk paraqitén
sinjifikanc€ nga ana statistikore né€ t€ dyja grup-popullatat né€ studim.
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Lidhja e biomarkuesve té inflamacionit: Proteinés C-reaktive(PCR) dhe
ferritinemisé

Regresioni logjistik binar éshté pérdorur pér t€ vlerésuar ndikimin e biomarkuesve t&
inflamacionit: PCR dhe ferritinemis€. Shanset e t& sémuréve me SKR pér té pasur vlera té rritura
té PCR-s€ dhe ferritinemisé. Modeli 1 regresionit logjistik, 1 axhusturar pér moshén dhe gjining,
ishte statistikisht sinjifikant, y2(4) = ..., p = 0.033. Shanset e t& sémuréve me SKR pér t&€ pasur
PCR té rritur jan€ 2.9 her€ mé t€ larta se t€ sémuréve t€ tjeré n€ studim. Le t€ shohim si mé poshté¢;

A- PCR si biomarkues i inflamacionit

Pyetja e paré: Vlerat e rritura t€ biomarkuesve té€ inflamacionit — PCR, ndikojné n€ ecuriné
e pacientéve me SKR (Modeli 1)
Pyetja e dyté : Vlerat e rritura t€ PCR ndikojné né€ ecuriné e SKR, e rregulluar kjo me moshén dhe
gjininé (Modeli 2)
Pyetja e treté : Vlerat e rritura t&€ PCR ndikojné€ n€ ecuriné€ e SKR, e rregulluar me gjinin€, moshén,
HTA dhe sindromin metabolik. (Modeli 3)

Tabela 16. Lidhja e PCR me SKR

Nr =139
Proteina C-reaktive OR (95%-CI) p - vlera
Modeli 1? per 2.962(1.121 - 7.831) 0.029
Modeli 2° per 3.095(1.093 - 8.765 0.033
mosha 0.001
gjinia 0.598
Modeli 3? per 3.525(0.876 -14.179) 0.076
mosha 0.170
gjinia 0.751
HTA 0.000
SM 0.067

Si¢c shihet dhe nga tabela, PCR, ka lidhje sinjifikative me sindromin kardiorenal. T€ dhénat
tregojn€ g€ pacienét me SKR kane risk rreth 3 heré mé té larté pér t€ pasur PCR té€ rritur dhe né
modelin e dyté t& rregulluar pér moshén dhe gjinin€. Né két€ ményré pacientét me sindrom
kardiorenal jané mé t€ ekspozuar ndaj infeksioneve.
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B- Ferritinemia si biomarkuese e inflamacionit

Pyetja e paré: Vlerat e rritura té ferritinemisé si markuese e inflamacionit ndikojné né ecuriné e
pacientéve me SKR (Modeli 1)

Pyetja e dyt€ : Vlerat e rritura té ferritinemis€ ndikojné né€ ecuriné e SKR, e rregulluar kjo me
moshén dhe gjining€,(Modeli 2)

Pyetja e treté: Vlerat e rritura t€ Ferritinemis€ ndikojné n€ ecurin€ e SKR, e rregulluar me gjining,
moshén, HTA dhe sindromin metabolik. (Modeli 3)

Tabela 17. Lidhja e ferritinemisé me SKR

Nr =139
Ferritinemia OR (95%-CI) p - vlera
Modeli 1* ferr 2.971(0.990 - 8.917) 0.052
Modeli 2° ferr 0.34(0.936 - 7.660 0.074
mosha 0.002
gjinia 0.423
Modeli 3? ferr 0.248 (0.040- 1.525) 0.132
mosha 0.273
gjinia 0.561
HTA 0.000
SM 0.176

Tabela 18. Roli i ferritinemisé né Sindromin kardiorenal bazuar né nivelin e hemoglobinés

Nr =139
Hemoglobina OR (95%-CI) p - vlera
<11 Modeli 1 ‘ ferr(1) 4.123 (1.124 - 15.141) 0.033
>=11 Modeli 1 ferr(1) 1.267(0.125 - 12.0802 0.841
<11 Modeli 2 ferr(1) 3.905(0.995 - 15.324) 0.051
n??j;a(‘l) 0.053
& 0.397
>=11 Modeli 2 ferr(1) 1.981(0.154 — 25.432) 0.600
mosha 0.013
gjinia(1) 0.957
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Ferritinemia, si markuese e inflamacionit paraqiti lidhje sinjifikative, p=0.052, dhe kjo lidhje éshté
mé e fort€ duke e vlerésuar né€ lidhje me nivelin e hemoglobinés, ku p= 0.033(Modeli 1) dhe pas
rregullimit pér moshén dhe gjininé, p=0.051(Modeli 2), né ecuriné e SKR.

Tabela 19. Lidhja e PCR me SKV

Nr =139
Proteina C-reaktive OR (95%-CI) p - vlera
Modeli 1* per 2.649(0.989 - 7.100) 0.053
Modeli 2? per 2.675(0.936 - 7.660 0.067
mosha 0.002
gjinia 0.423
Tabela 20. Lidhja e ferritinemisé me SKV
Nr =139
Ferritinemia OR (95%-CI) p - vlera
Modeli 1 ferr 3.231(1.066 - 9.789) 0.038
Modeli 2° ferr 3.207(0.982 — 10.469) 0.054
mosha 0.003
gjinia 0.264

Tabela 22. Roli i ferritinemisé né sémundjet kardiovaskulare bazuar né nivelin e
hemoglobinés

Nr =139
Hemoglobina OR (95%-CI) p - vlera
<11 Modeli 1 ‘ ferr(1) 4.125 (1.124 - 15.141) 0.033
>=11 Modeli 1 ferr(1) 1.5(0.150 — 16.198) 0.710
<11 Modeli 2 ferr(1) 3.905(0.995 - 15.324) 0.051
H?;’rfiil) 0.053
& 0.397
>=11 Modeli 2 ferr(1) 2.575(0.197 — 33.597) 0.470
mosha 0.019
gjinia(1) 0.583
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Si¢ paraqitet dhe né tabela t€ dy biomarkuesit e inflamacionit t€ marré né€ studim paraqitén vlera
sinjifikative statistikore dhe né pacientét me sémundje kardiovaskulare, té rregulluara kéto dhe pér
moshén dhe gjininé. Ajo ¢faré térheq mé shumé vémendjen éshté ferritinemia ku bazuar né nivelin
e hemoglobinés, risku rritej me rreth 4 heré né pacientét me SKV.

A- Lidhja e faktoréve té rriskut me PCR né sindromin kardiorenal
Grafiku 37 . Vlerésimi i PCR sipas stadeve t&€ SRK

Vlerésimi i PCR sipas stadeve té SRK

Nr.i pacientéve

ME SCR PA SCR ME SCR PA SCR ME SCR

SCR B pcrpapcr W pcrme per SCR

Si¢ tregohet dhe nga grafiku vlerat e rritura t&€ PCR vérehen qé né stadet e para te SRK, dhe kujdesi
duhet te jeté sa mé€ I madh g€ né fillimet e hershme t€ sémundjes. Kjo €shté arsyeja pse gjithmoné
e mé shumé vémendja po pérgendrohet drejt depistimit t&€ hershém.
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Grafiku 38. Lidhja e PCR me gjininé

Frekuenca e PCR me gjininé

Nr i pacientéve

H papcr ®me pcr

p=0.082
Dhe pse vlera nuk €shté e réndésishme nga ana statistikore, proteina C-reaktive €sht€ mé e lidhur
me gjininé mashkullore.

Grafiku 39. Lidhja e PCR me moshén.

Frekuenca e PCR me moshén

5 / \
/ ﬂﬁf
= /
3 / N\,
> / \
8 9
o/ 6 a
20-34 VIEC 35-49 VIEC 50-64 VIEC >65 VIEC
MOSHA2
@=@um g PCI  ==@==me pCr
p=0.052

Me rritjen e moshés, rritet dhe rrisku i inflamacionit me gradé t€ ulét
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Grafiku 40. Lidhja e PCR me sémundjen bazg.

Frekuenca e PCR me sémundjen bazé

Nr i pacientéve

PA PCR ME PCR

m GNK mADPKD mND U.obstruktive ® NAS m te panjohura m Refluks

p=0.075
Grafiku 41. Lidhja e PCR me SKV

Frekuenca e PCR me SKV

Nr i pacientéve

HIPERTROFI E VM DISFUNKSION DIASTOLIK TE DYJA

W pa pcr ®me pcr

p=0.087
Pavarésisht lidhjes jo sinjifikative nga ana statistikore, sémundja e cila ka ¢uar né démtin renal dhe
bashkéekzistenca e démtimeve kardiake luajné njé rol t& réndésishém né gjéndjen inflamatore
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Grafiku 42. Lidhja e PCR me hemoglobinén

Frekuenca e PCR me nivelin e
hemoglobinés

Nr i pacientéve

PCR

® me Hb teulet ® me hb normal

p<0.001

Grafiku 43. Lidhja e PCR me acidin urik

Frekuenca e PCR me uriceminé

Nr i pacientéve

PA PCR ME PCR

® ac uric me ac urik normal ® ac uric me ac urik te larte

p<0.001

T¢€ dhénat statistikore treguan se: inflamacioni n€ shkall€ t€ ulét ka njé€ lidhje té fort€ sinjifikative,
té pavarur me uriceminé dhe vlerat e ulura t€ hemoglobinés, né€ rastet kur jané pérjashtuar shkaget
renale, gastrointestinale apo hematologjike.
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Grafiku 44. Lidhja e PCR me HTA

Frekuenca e PCR me HTA

Nr i pacientéve

PA PCR ME PCR

®mpahta ®mmehta

p=0.064
Lidhja tregon se prania e hipertensionit shogérohet n€ pjesén mé t&€ madhe té pacientéve me inflamacion.

B- Lidhja e faktoréve té rriskut me ferritineminé né sindromin kardiorenal

Grafiku 45. Lidhja e ferritinemisé me moshén

Frekuenca e ferritinemisé me moshén

Nr i pacienteve

20-34 VIEC 35-49 VIEC 50-64 VIEC >65 VIEC

mnormal me larte

p=0.901
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Grafiku 46. Lidhja e ferritinemisé me gjininé

Frekuenca e ferritinemisé me gjininé

Nr i pacientéve

NORMAL E LARTE

Eam uf

p=0.355

Grafiku 47. Lidhja e ferritinemisé me sémundjen bazé

Frekuenca e ferritinemisé me sémundjen bazé

nr i pacientéve

“

NORMAL E LARTE

mPNK mGNK m ADPKD ND m U.obstruktive m NAS ®te panjohura m Refluks

p=0.631
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Grafiku 48. Lidhja e ferritinemisé me hemoglobinén

Frekuenca e ferritinemisé me hemoglobinén

Nt i pacientéve

NORMAL E LARTE

m me Hb teulet = me hb normal

p=0.811
Grafiku 49. Lidhja e ferritinemisé¢ me SKV

Frekuenca e ferritinemisé me SKV

o
>
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©
Q
=
2

NORMAL E LARTE

m hipertrofie VM m disfunksion diastolik = té dyja

p=0.074

Té dhénat e ferritinemisé si biomarker i inflamacionit nuk rezultuan sinjifikative mbi faktorét
e rriskut né SKR
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C- Vlerésimi i biomarkerave té inflamacionit mbi mortalitetin né pacientét me SKR

Tabela 23 Lidhja e PCR me mortalitetin né SKR

Proteina C- Nr =119
reaktive OR (95%-C)) p - vlera

Modeli 1? per 4.825 (1.051 — 22.153) 0.043
Modeli 2? per 4.936 (1.048-23.236) 0.043
obezitet 0.296 (0.093 —0.094) 0.039
SM 1.843 (0.574 — 5.919) 0.304
colesterol 0.903 (0.271 — 4.132) 0.867
DM 0.602 (0.173 —2.095) 0.425

Tabela 24. Lidhja e ferritinemisé me mortalitetin né¢ SKR

Ferritinemia R vlera
OR (95%-Cl) P

Modeli 1* Ferritinemia 0.366(0.45 — 2.968) 0.346

Si¢ tregohet dhe né tabela, nga biomarkuesit € marré né studim rezultoi se: prania e PCR ka lidhje
sinjifikative me mortalitetin dhe rrit rriskun e vdekshmérisé me rreth 4.8 heré dhe n€ modelet e
axhustuar pér obezitetin, SM, kolesterolin dhe DM, ndérkohé qé ferritinemia e larté€ nuk pati lidhje
me mortalitetin né pacientét me SKR.

Tabela 25. Vlerésimi i mortalitetit sipas vendbanimit né pacientét me SKR

Modeli 1a PCR
fshat 4.333 (0.464 — 40.460 0.143
qytet 5.556 (0.672- 45.960) 0.112
Modeli 2a ferritinemia
Qytet 0.775(0.087 - 6.880) 0.819
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Vendbanimi nuk rezultoi té ishte sinjifikativ mbi mortalitetin n€ pacientét me SKR, megjithése,
si¢ paraqitet dhe ne tabelé, pacientét qé jetojn€ n€ qytet dhe kané vlera té rritura t€ PCR kané
rrisk mé t€ madh, ndoshta si rezultat i jetés mé sedentare.

Grafiku 50. Faktorét prediktoré té mortalitetit né Sindromin kardiorenal

hb - 0—-
aytet- =
ac uric- *o—
PP ‘
hta - 0—'
s pord -—
E ferr- 0—'
o H
£ dm -
@ :
E col -
= :
= sm-
obezitet- -
kreat-
sembaze - '—0—'
gjinia- 0—'—'
mosha22- : o
0.01 '; 1.0 1 60
log10 OR
Mosha OR =3.693 95% C1 0.517-23.360 p=0.193
Obezitet OR =0.329 95% C10.118-0920 p=0.034
SM OR =1.635 95% C1 0.541-4.945 p=0.384
Kolesterol OR =0.623 95% C1.0.211-10839 p= 0.392
Ferr OR =0366 95% C1 0.045-2.968 p=0.346
PCR OR =4.825 95% Cl11.051-22.153 p=0.043
HTA OR =0.453 95% C10.0141-1.458 p=0.185
PP OR =0.996 95% C10.957-1.036 p= 0.832
Ac uric OR =3.016 95% C10.819-11.103 p=0.097
DM OR =0.855 96% Cl10.277-2.637 p=0.786
Hb OR =0.305 95% C10.083-1.122 p=0.074

Grafiku konfirmoi dhe njéheré faktin se proteina C-reaktive pérbén njé nga faktorét madhor
prediktor t€ vdekshméris€ né pacientét me SKR
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9. Diskutime

Gjaté dekadés s€ fundit jané béré hapa t€ médha né njohjen e Sindromit kardiarenal, si njé
entitet q€ duhet vlerésuar nga njé ekip multidisiplinar. Kéto hapa nuk jané béré vetém né
pérkufizimin e sindromit kardiorenal, por dhe né njohjen mé t&€ miré t&€ fizpatologjisé sé kétij
binomi, n€ evidentimin e biomarkuesve renal dhe kardiak dhe né njohjen sa mé t€ hershme t€ tij.

Sindromi kardiorenal, &shté bashkéudhétar né pacientét me sémundje renale kronike.
Lidhja e fort€ midis sémundjes renale kronike dhe sémundjeve kardiovaskulare €shté vértetuar nga
studimie t& shumta klinike®*®. Njohja e miré dhe e thellé e lidhjes zemér-veshké, ka cuar né
menaxhimin optimal t& pacientéve, duke minimizuar faktorét e riskut kardiovaskular.

Sindromi kardiorenal tipi 4, karakterizohet nga pérfshirja e sémundjeve kardio-vaskulare,
prandaj korigjimi i faktoréve té riskut kardiovaskular mbetet thembra e akilit né trajtimin sa mé té
miré té tij.

Strategjit€é pér uljen e riskut kardio-vaskular duhet t€ fokusohen si drejt faktoréve
tradicional€ (hipertensioni, presioni i pulsit, obesitetiti, diabeti, sindromi metabolik, dislipidemia)
dhe drejt atyre jo-tradicional (anemia, inflamacioni kronik, hipeparatiroidizmi sekondar, HVM,
hiperuricemia, etj).

Ajo c¢ka e bén mé t&€ véshtiré menaxhimin &shté se strategjité komplikohen mé s¢ shumti
né pacientét me hemodializé, ku evidenca t€ shumta mbéshtesin eksistencén e kurbés U té

mortalitetit né lidhje mé hipertensionin, BMI, dislipideminé dhe hiperfosfateming?°.

A. Faktorét tradicional té riskut
e Mosha dhe gjinia
Mosha é&shté faktor prognostik i fugishém risku né pacientét me sindrom kardiorenal. Statistikat
botérore flasin pér rritje t€ riskut n€ grup-moshén >65 vje¢. Ndérkohé studimi mé i madh 1 realizuar
né vendin toné€ né shtator 2006-2008, né kuadrin e bashképunimit me rajonin e Puglias:
INTERREG IIIA ITALI-SHQIPERI, AKSI II —ka treguar se popullata mé e prekur me s€émundje
renale kronike né Shqipéri €sht€ >50 vje¢. K&to té dhéna shkojné paralel dhe me trendin e studimit
ton€. Né t& dy variablet SKR dhe SKV pacienét me risk t€ larté bénin pjesé né popullatén midis
50-64 vjeg. Studimi konfirmoi se mosha pérbén njé nga faktorét e riskut né SKR p<0.002.

N¢ studim u evidentua se gjinia mashkullore kishte njé prevalencé mé té larté se ajo
femérore 60.4% vs 30.9%, por ky ndryshim midis gjinive nuk kishte vleré statistikore. Kjo gjetje
&shté véné re dhe né studimin INTERREG IITA ITALI-SHQIPERI, AKSI I 62,8% vs 37.2%.

Ndérkohé qé té dhénat botérore tregojné se gjinia femérore ka prevalencé mé té larté,
por pse kjo diskortancé?

Sipas studimeve té realizuara ku mé€ i madhi éshté ai 1 “Disparities in Chronic Kidney
Disease Prevalence among Males and Females in 195 Countries: Analysis of the Global Burden
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of Disease 2016 Study”, u vu re qé referimi i femrave tek mjeku nefrolog &shté mé 1 ulét, madje
dhe né€ vendet me nivel t€ lart€ social ekonomik dhe besojmé se rrjedhimisht ky konstatim vlen
dhe pér vendet né zhvillim?*°,

o Hipertensioni dhe presioni i pulsit si faktoré té pavarur risku

Hipertensioni €shté njé nga faktorét mé madhor té riskut kardiovaskular, strokut dhe
ESRD. Ai pérkufizohet si rritje e PAS dhe/ose e PAD. Prevalenca e tij shkon nga 65% né 95% me
rénien e funksionit renal**!. Tashmé &shté e evidentuar qé prania e tij pérbén njé nga shkaget e
progesionit t&¢ SRK drejt ESRD?*2. Ai rrit riskun kardiovaskular né pacientét me SRK?** dhe pérbén
faktorin madhor té pavarur t€ riskut né SKR tipi 4 p<0.001, ndérkohé qé prevalenca e tij n¢ ESRD
mbetet akoma njé sfidé epidemiologike.

Sé fundi ka pasur njé rritje n€ njohjen e réndésisé s€ presionit t€ pulsit (PP) si njé faktor i

pavarur risku mbi sémundshmériné dhe vdekshmériné kardiovaskulare, n€ ményré t€ vecanté né
té moshuarit (Franklin et al., 2001). Progesi 1 plakjes shogérohet me rritje t€ incidencés s¢ PAS
dhe né ményré t€ vecanté té hipertensionit sistolik t& izoluar (Franklin et al., 1999; Franklin et al.
2001; National High Blood Pressure Education Program Working Group, 1994). Si hipertensioni
sistolik dhe ai diastolik 1 izoluar karakterizohen nga PP 1 rritur (Franklin et al., 1999; Franklin et
al. 2001; National High Blood Pressure Education Program Working Group, 1994).
PP &shté konsideruar si nj€ indikator 1 sakté 1 ngurt€simit arterial (Boutouyrie et al, 2002), kryesisht
né moshat e vjetra. Kurba e lidhjes midis PP dhe moshés &shté e formés J, ku n€ moshat nén 50
vje¢ éshté negative dhe mé pas rritet n€ ato mbi 50 vje¢ (Wilkinson et al., 2001). Studime té
ndryshme kané treguar, sesi né pacientét normotensivé dhe né ato hipertensivé, t€ moshés sé
mesme dhe t€ moshuar rritja e PP sillet si njé parashikues mjaft i vlefshém mbi ngjarjet
kardiovaskulare dhe sémundjet e organeve target krahasuar me rritjen e PAS (Franklin et al.,
2001).

Pacientét normotensivé me PP > 55mmHg, kané treguar qé€ kané 40% mé shumé risk
kardiovaskular krahasuar me ato me PP< 45mmHg, té t& njéjtés moshé dhe normotensivé. Eshté
evidentuar se: aktiviteti fizik, dieta ushqimore, paké&simi i kripés dhe menaxhimi i peshés trupore,
jan€ masa t€ mjaftueshme pér t€ ulur shkallén e progresionit t&€ ngurtésimit arterial e cila réndohet
me avancimin e moshés**.

T¢ dhéna mjaft interesante té cilat korrelojné me studimet e paraqitura mé lart u treguan
dhe né studimin toné, ku hipertensioni, presioni i pulsit dhe presioni arterial sistolik silleshin si
faktor t& pavarur risku p<0.001, ndérkohé presioni arterial diastolik paraqiti njé lidhje statistikisht
sinjifikative si me SRK ashtu dhe me SKV dhe SKR, p<0.02

Studimi konfirmoi vlerén e presionit t€ pulsit né sindromin kardiorenal ku specificiteti dhe
sensiviliteti 1 tij n€ kété popullaté ishte 1 lart€. Pér két€ arsye prania e tij n€ vlerat SSmmHg duhet
té shérbejé si kémbané alarmi né€ diagnostikimin dhe trajtimin e késaj popullate.
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Menaxhimi korrekt 1 hipertensionit mbetet sfida kryesore né mbrotjen e efekteve kardiake
dhe renale dhe éshté konfirmuar se trajtimi adekuat 1 tij ¢on né€ ulje t€ progresionit t€ SRK drejt
ESRD*®.

Lidhja e sindromit metabolik, obezitetit dhe diabeti mellitus me sindromin kardiorenal dhe
sémundjet kardiovaskulare

Prevalenca e obezitetit &sht€é gjithnjé e mé shumé né rritje, sidomos né vendet e
industrualizuara dhe né ato n€ zhvillim. Kjo prevalencé e rritur reflektohet ¢ né moshén féminore
e né vazhdim duke u kthyer né nj€ kércinim pér shéndetin publik.

Aktualisht, mé shumé se gjysma e t€ rriturve né Shtetet e Bashkuara jan€ mbipeshé dhe mé
shumé se 13 milion fémijé jané obez>*®. Obeziteti shogérohet me rritje té prevalencés sé sindromit
metabolik, 1 cili pérbén nj€ nga faktorét madhor té riskut kardiovaskular dhe renal.

Sindromi metabolik pérfshin njé numér té konsiderueshém faktorésh fizpatologjik qé rrisin
riskun pér diabet mellitus tipi II-t¢ dhe sémundje kardiovaskulare**’. Prevalenca e tij ndryshon né
varési té gjinisé; seksi mashkull ka njé prevalencé mé té larté dhe pse jo domethénése®*8, fakt i cili
nuk u pa né studimin toné ku prevalenca midis dy gjinive meshkuj dhe femra ishte pothuajse e
njéjté€ 66.6% vs 67.2%; WOSCOPS study tregoi q€ prevalenca né popullatén e pérgjithshme shkon
deri né 26.2%%**°. Grup-mosha e popullatés mé e prekur éshté ajo midis 35-74 vje¢*°, e cila né
studimin ton€ shkonte deri né¢ 80%. Studimi tregoi se sindromi metabolik varion sipas grup-
moshave; késhtu prevalenca e tij shkon né 62.5% né popullatén 20-34 vjec, 57.8% midis 35-54
vje¢ dhe 69.4% midis 55-64 vje¢ dhe 68.7% mbi 65 vjec.

Prevalenca e sindromit metabolik rritet me moshén, jetén sedentare dhe ndryshimet socio-
ekonomike.

Duke u mbéshtetur n€ ato ¢faré thamé studimi yné rikonfirmoi lidhjen e forté statistikisht
sinjifikative t€ sindromit metabolik si me sindromin kardiorenal ashtu dhe me sémundjet
kardiovaskulare, p<0.05, me njé prevalencé deri né 68%. Obeziteti kishte nj€ pérqindje mé t& larté
né grup-moshén 50-64 vje¢, si dhe lidhja me s€émundjet kardiovaskulare ishte statistikisht
sinjifikative p=0.034, ndérkohé qé lidhja me sindromin kardiorenal ishte e forté né€ kufij té
sinjifikatives p=0.057.

Lidhja midis diabetit melitus, sémundjeve kardiovaskulare dhe atyre renale kronike, sot
nuk €shté€ mé njé risi n€ komunitetin shkencor mjekésor. Evidentimi i kétyre lidhjeve u pa dhe né
popullatén toné ku obesiteti, sindromi metabolik dhe diabeti melitus kishin njé lidhje té€ fuqishme,
statistikisht sinjifikative si me sindromin kardiorenal dhe me sémundjet kardiovaskulare p <0.05.

Thelbi 1 trajtimit duhet t&€ fokusohet fillimisht mbi rritjen e vigjilencés pér indentifikimin e
pacientéve me obezitet dhe sindrom metabolik, pér shkak t& riskut t€ larté kardiovaskular qé kéta
pacienté¢ mbartin. Vlerésimi klinik mbetet pika kyce né diagnostikimin e hershém té tyre dhe
mund€son marrjen né kohé t€ masave pér parandalimin e komplikacioneve.
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Modifikimi 1 stilit t€ jetes€s dhe rritja e aktivitet fizik jan€ masat kryesore né€ parandalimin e
sindromit metabolik dhe prevenimin e sémundshmérisé.

Dislipidemia né sindromin kardiorenal dhe sémundjet kardiovaskulare

Dislipidemia njihet si njé faktor tradicional risku pér SKV né popullatén e pérgjithshme si
dhe né pacientét me dializé. Disa studime vézhguese kané treguar se vlerat e kolesterolit dhe
lipoproteinat me densitet t€ ulét (LDL) jané ndér faktorét mé té réndésishmém té pavarur té
sémundshmérisé dhe vdekshméris€ kardiovaskulare. Pacientét me s€émundje renale kronike kané
ndryshim t€ metabolizmit té lipoproteinés e cila ka mé shumé rol atherogjenik. Né t& sémurét me
SRK niveli 1 kolesterolit ésht€ normal, ndérkohé qé né€ pacientét me s€émundje kardiovaskluare
vlerat e tij jané té rritura®'.

Incidenca e larté e sémundjeve kardiovaskulare né pacientét me s€émundje renale bén qé
profili lipidik t€ vlerésohet qé né fazat e para t&¢ SRK né ményré pér té optimizuar trajtimin®>>,
Efektshméria e pérdorimit té statinave né fazat e para té sémundjes renale kronike tashmé &éshté
dokumentuar miré nga té dhénat qé rrjedhin nga analizat posthoc??. SHARP study tregoi se
trajtimi i dislipidemis€ né€ pacientét me SRK, ul n€ ményré sinjifikative eventet kardiovaskulare si
infarktin akut t€ miokardit, strokun, revaskularizimin koronar me pérdorimin e simvastatin€s dhe
ezetimibe?>*.

Gjetjet né€ studimin toné ishin interesante dhe konfirmuan, dhe njéheré vlerén e riskut té
dislipidemisé n€ s€émundjet kardiovaskulare ku p=0.044

Opsionet terapeutike né menaxhimin e faktoréve tradicionale jané té pakta né pacientét me SRK>>,
pér arsye té “Nihilizmit Terapeutik”, ku trajtimi me ACEi/ARBs, statina, p-bllokues apo dhe
antiagregues né pacientét me SRK dhe sémundje kardiake shpesh heré éshté i kundraindikuar®”.

B. Faktorét jo tradicionalé té riskut

Hipertrofia e ventrikulit té majté

Crregullimet kardiovaskulare nuk jané entitet vetém né fazat e avancuara t€ SRK apo né
ESRD, ato jané prezente q€ né fazat e hershme t€ SRK dhe paraqiten me shkall€ t&€ ndryshme té
¢rregullimeve kardiake?®, si né studimin toné ku hipertrofia e ventrikulit t& majté u gjet né 49%
té pacientéve, e ndjekur nga disfunksioni diastolik me 18%.

T€ dhénat e studimeve tregojné se hipertrofia e ventrikulit t€ majté lidhet ngushté me
ngjarjet e reja kardiovaskulare dhe rrit riskun e vdekshmérisé si né pacientét me SRK dhe né ato
me ESRD. Zoccali et al.>*” dhe London et al.>>® pané se njé ulje prej 10% e masés VM shogérohe;
me njé ulje prej 28% t& riskut pér vdekshméri kardiovaskulare né njé grup pacientésh me
hemodializ€. Vlerésimi 1 hipertrofis€ s€ ventrikulit t€ majté realizohet népérmjet ekografisé
kardiake.
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Diagnoza e SKR tipi 4 bazohet kryesisht né t& dhénat laboratorike dhe imazherike, si pér
problemet renale dhe pér ato kardiake, prandaj sindromi kardiorenal &shté njé€ fushé ku vlerésimi
ekografik éshté mjaft i rénd€sishém. Pérve¢ diagnostikimit ajo luan njé€ rol t€ réndésishém dhe né
diagnozén diferenciale midis tipeve t€ ndryshme té SKR. Ekografia pérbén njé nga armét mé t&
fugishme né duart e nefrologéve dhe kardiologéve. Pérdorimi i saj €shté mjaft i gjeré dhe pérbén
njé nga shtyllat e ekzaminimit té pacientit.

N¢ studimin toné vlerésimi ekokardiografik pati kufizime. Pacientét té cilét realizuan ose
kishin té realizuar ekografiné kardiake patén kufizime né vlerésimin e indikatoréve kardiake, kjo
pér arsye se ekzaminuesit kané qéné rasté€soré dhe nuk u informuan mé paré pér vlerésimin e
indikatoréve specifiké. Megjithaté, t&¢ dhénat e studimit treguan se: pacientét me probleme renale
shfagén ndryshime ekografike kardiake ndoshta jo shumé té theksuara, por q€ sollén né vémendje
nevojén pér referim t€ hershém té kétyre pacientéve prané mjekut kardiolog dhe realizimin e
kontrolleve periodike dhe né mungesé té shenjave klinike kardiologjike.

Anemia

Anemia éshté njé komorbiditet mjaft i shpesht€¢ né€ sindromin kardiorenal. Studime t&
shumta klinike kané treguar lidhjen midis vlerave t€ ulura t€ hemoglobinés me ecuriné jo té€ miré
klinike, duke hedhur hipotezén sesi triada Anemi, SRK dhe IKK ka efekt negativ mbi
sémundshmérin€ dhe vdekshmériné e pacientéve. Kjo €shté arsyeja pse anemia shérben si njé
biomarker klinik dhe terapeutik n€ pacientét me SKR.

Anemia éshté mjaft e shpeshté né€ pacientét me SRK dhe vjen kryesisht si rezultat i uljes
sé sekretimit té eritropoetinés®”’. Prevalenca e saj rritet me pérkeqésimin e sémundjes**’. Anemia
shfaget qé né stadet e para t€ sémundjes, ku rreth 30% e pacientéve kané vlera t&€ ulura té
hemoglobinés?®®. Né studimin toné, ku dhe pse popullata me sémundje renale kronike ishte né
stadet e hershme t€ saj pérqindja e anemisé ishte rreth 64%, e ndaré sipas stadeve, né stadin e Illa
36.8%, né stadin e I1Ib 65.5%, dhe né stadin e IV-tért 71.1%.

Anemia rrit gjithashtu riskun kardiovaskular, hospitalizimet, ul cilésiné e jetes€s, dhe rrit
vdekshmériné?¢!. Por, prevalenca e saj éshté e rritur dhe né pacientét me insuficiencé kardiake
kronike 55.6%, prevalencé e cila rritet me 9.1% me progresionin e s€émundjes sipas STAMINA-
HFP study. T€ dhénat tona treguan vlera té rritura t€ anemis€é né pacientét me sémundje
kardiovaskulare ku né€ pacientét me HVM anemia ishté prezente né 59.4% té rasteve. Anemia
pérfagéson njé ndérlikim qé éshté i pranishém né té gjitha tipet e SKR?%?, Interesante ishte gjetja e
rolit t€ ferritinemis€ si faktor risku, e ndaré kjo dhe né bazé t€ nivelit t&€ hemoglobinés. Studimi
tregoi vleré sinjifikative statistikore né pacientét me sindrom kardiorenal tipi 4, p=0.03 dhe né
modelin e rregulluar pér moshén dhe gjininé p=0.05. Ajo zhvillohet paralelisht me pérparimin e
sémundjeve renale dhe / ose kardiake?®®. Shkaktari kryesor i saj éshté prodhimi jo adekuat i
eritropoetin€s endogjene (EPO) ose faktoréve té tjeré shoqérues si mungesa e hekurit, acidit folik,
vitaminés B12, gjakderdhjes dhe inflamacionit kronik®®*.
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Mungesa e njé pérkufizimi té anemisé né SKR paraqet njé problem té véshtiré pér tu menaxhuar,
vecanérisht pér té pércaktuar kohén se kur duhet té fillojé trajtimi i saj.

Hiperuricemia

Tashmé €shté e njohur qé hiperuricemia né pacientét me SRK ¢on né pérkeqésimin e
proteinuris€, progresionin e sémundjes renale kronike, si dhe né glomerulosklerozé e fibrozé
intersticiale®®. Té dhéna té shumta epidemiologjike tregojné se hiperuricemia &shté njé faktor i
pavarur risku si n€ popullatén e pérgjithshme dhe né pacientét me HTA, diabet mellitus dhe SRK.
Hiperuricemia gjithashtu ka njé lidhje t€ fort¢ dhe me progresionin e insuficiencés kardiake
kongjestive?®®, dhe me progresionin e sémundjeve kardiovakulare né pacientét me SRKZ?¢7.
Evidencat tregojné se hiperuricemia €shté njé faktor i réndésishém dhe né zhvillimin e
progresionin e SKR?8,

Studime t€ shumta epidemiologjike kané konfirmuar lidhjen midis hiperuricemisé dhe
SKR?%, Njé studim cross-sectional i realizuar nga té dhénat e NHANES, tregoi se prevalenca e
SKR rritet me rritjen e acidit urik nga 1 deri né 21.1%%%.

Studimi yné konfirmoi se hiperuricemia kishte korrelacione sinjifikative me HTA p=0.046, DM
p=0.021, SKR p=0.043 dhe PCR p<0.001.

Trajtimi 1 hiperuricemisé shoqérohet me pérmirésim té funksionit renal dhe ulje té
progresionit, t€ evidentuara dhe nga studime té€ shumta, ku ulja vetém me 1mg/dl e nivelit té acidit
urik shogérohet me pérmirésim t& eGFR me 1ml/min®". Pérveg efektit renoprotektor, ulja e acidit
urik gjithashtu pérmiréson dhe ¢rregullimet kardio-vaskulare; ndérsa né pacientét me SKR duhet
té zhvillohen studime t€ métejshme pér té€ paré€ nése terapia pér uljen e acidit urik éshté e dobishme
né kété grup popullate né ményré qé té pérfshihet né protokollet € mjekimit®’".

Inflamacioni

Roli i inflamacionit né zhvillimin dhe prognozén e sémundjeve kardiovaskulare dhe atyre
renale &shté€ me interes t€ madh si shkencor dhe shéndetésor. Ai mund té jeté vendimtar né rritjen
e rrezikut kardiovaskular®’?, gjithashtu luan rol ky¢ né prognozén dhe ecuriné e pacientéve me
sindrom kardiorenal. Evidencat mbi rolin e inflamacionit né SKR jané gjithnjé¢ e mé shumé né
rritje?®3. Né pacientét me SKR prodhimi i mediatoréve té inflamacionit éshté mé i larté se né
popullatén normale dhe lidhet me disfunksionin e ventrikulit t€ majté, démtimin renal, anoreksiné
etj253:284,

Identifikimi dhe roli i biomarkuesve t€ inflamacionit n€ SKV dhe SRK &shté konsideruar
si njé& faktor 1 réndé€sishém né menaxhimin e sindromit kardiorenal. Biomarkerat jané té
rénd€sishém né ndjekjen dhe vler€simin e prognozés s€¢ SKR. Studiuesit kané zbuluar qé
homocisteina, niveli i larté i ferritin€s, fibrinogjeni, dhe proteina C-reaktive jané biomarkera mjaft
t& dobishém, qé hedhin drit¢ mbi ecuriné e sindromit kardiorenal®®®. Proteina C- reaktive dhe
leukocitoza kané njé lidhje t& pavarur né ecuriné e démtimeve kardiovaskulare®”>.
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Té dhénat e studimit treguan se proteina C-reaktive kishte njé lidhje t€ fuqishme
sinjifikative nga ana statistikore, me sindromin kardiorenal p=0.029. Pacientét me sindrom
kardiorenal kishin risk rreth 2.9 heré mé té larté, pér t&€ shfaqur vlera té rritura té proteinés C-
reaktive. T¢ dhénat statistikore dhe pas vlerésimit t&€ PCR, né€ baz¢ t& rregullimit té tyre pér moshén
dhe seksin treguan se kéta pacienté kané njé risk 3 heré mé t€ lart€ , pér té pasur PCR té rritura.
Ky risk nuk lidhej me faktorét e tjer€ si hipertensioni, diabeti apo sindromi metabolik

Ndérkohé pérgéndrimi serik 1 ferritinés €shté njé markues 1 besueshém dhe specifik 1
depozitave t& hekurit (Fe) t& pérdorura gjerésisht né praktikén klinike?’*. Né& situatat kur ferritina
vepron si protein€ ose markuese e fazés inflamatore, pérqéndrimi i saj né serum rritet né ményré
té pavarur nga depozitat e Fe, duke humbur né kété ményré efektivetin diagnostik mbi sasiné e
hekurit né organizém?”®. Trajtimi me EPO shkakton njé rénie té shpejté té ferritinemisé nga 50 né
70% né krahasim me nivelin baz&?’; prandaj vlerat e rritura té saj shérbejné si biomarkues té
inflamacionit. Studimi yné tregoi se ferritinemia sillej po ashtu si njé faktor i réndésishém
prognostik risku p=0.05 dhe rriste me 2.9 heré rrezikun né pacientét me sindrom kardiorenal.

Proteina C-reaktive si biomarker 1 inflamacionit rrit rriskun e mortalitetit me rreth 4 heré
né pacientét me Sindrom kardiorenal, kryesisht n€ pacientét g€ nuk banojné n€ zonat rurale.

Si pérfundim mund t€ themi se ky studim tregoi qé: strategjit€ pér uljen e riskut kardio-
vaskular duhet t€ fokusohen si drejt faktorévé tradicionalé (hipertensioni, sindromi metabolik,
obesitetiti, diabeti, dyslipidemia) dhe drejt atyre jo-tradicional (anemia, inflamacioni kronik,
uricemi, HVM, etj). T€ gjithé kéta faktoré luajné rol t€ réndésishém né ecuriné e sindromit
kardiorenal. Si¢ u paraqitén njé numér i madh i studimeve epidemiologjike ka treguar nj€ lidhje té
forté midis sémundshmérisé dhe vdekshméris€ kardiovaskulare né€ pacientét me SRK. Korigjimi 1
faktoréve té riskut kardiovaskular 10 vjecarin e fundit ka ¢uar n€ nj€ rénie me 40% t€ vdekshmérisé
nga sémundjet koronare?”’.

Pérpjekjet tona duhet té fokusohen né depistimin e hershém, né€ kontrollin sa mé t€ miré
té hipertensionit,(ku pavarésisht gamés sé€ gjeré té€ preparateve antihipertensive, arritja e vlerave
optimale té presionit arterial mbetet akoma njé sfidé mjekésore®’®), diabetit melitus, korrigjimin e
anemis€, pérdorimin optimal t€ diuretikéve dhe medikamenteve kardio e reno protektore.
Stimulimi 1 aktivitetit fizik g€ n€ moshén féminore dhe ndryshimi i stilit t€ jetes€s jané€ faktorét
kyg, pér trajtimin e obezitetit dhe sindromit metabolik, pér rrjedhoj€ kjo do té ulte incidencén dhe
prevalencén e diabetit melitus tipi 2-té€s 1 dhe riskun kardiorenal. Por t& dhénat kané treguar se
aktiviteti fizik, dieta ushqimore, pakésimi 1 krip€s dhe menaxhimi i1 peshés trupore, jané masa té
mjaftueshme pér t€ ulur dhe shkallén e progresionit t&€ ngurtésimit arterial e cila réndohet me
avancimin e moshés. Trajtimi 1 ngurtésimit arterial €sht€ mjaft i réndésishém né p&rmirésimin e
pacientéve kardiorenal?”’. Né pacientét pre-dialitik rekomandohet mbajta e presionit arterial né
vlerat poshté 130/80 mmHg, niveli i HbA1c< 7%, niveli i hemoglobinés 11-12gr/dl, LDL<90mg/dl
dhe PP<55mmHg sipas udhérréfyesve té fundit. Pacientét duhet t€ evitojné pérdorimin e
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medikamenteve nefrotoksike si dhe t&€ ndjekin njé dieté me pak kripé dhe me proteina té ulura
0.6gr/kg/dite?0.

Aplikimi n€ praktikén klinike e biomarkerave kardiake dhe renale €shté mjaft i dobishém
pér evidentimin dhe trajtimin sa mé t€ hershém t€ sindromit kardiorenal.

Krijimi i nje ekipi ndérdisiplinar (kardiolog, nefrolog) t& dedikuar ndaj sindromit kardio
renal €shté thelbésore jo vetém né identikfikimin e hershém té tij, por dhe pér bashkérendimin e
punés dhe optimizimin e trajtimit. Kjo do t€ ndihmoj n€ uljen e sémundshméris€, vdekshmérisé
dhe barrés ekonomike qé ky sindrom mbart.
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10. Konkluzione dhe Rekomandime

Sémundjet kronike renale dhe kardiake, shpeshheré bashké&jetojné me njéra-tjetrén dhe prania e
njérés pérkeqéson funksionin e tjetrés.

Natyra e démtimit n€ sindromin kardiorenal €shté mjaft heterogene, sa ndonjéheré €shté mjaft e
véshtiré identifikimi ndérmjet tipeve (tipi i 2 me té 4-tért, ose tipi 3 me t& 5-in)

Sémundja renale kronike paraqget njé shtim té riskut kardiovaskular né t€ gjitha tipet e sindromit
kardiorenal

Studimi tregoi se njé numér 1 madh pacientésh me sémundje renale kronike stadi III- IV-tért,
vuajné nga s€mundje kardiovaskulare: sindromi kardiorenal tipi 4-tért.

Prevalenca e tij €shté mjaft e larté.

Faktorét e riskut si tradicional dhe ato jo tradicional ishin nj€ gjetje e shpeshté né€ kéta pacienté
(HVM, anemia, SM, PP, HTA, dislipidemia, acidi urik).

Proteina C-reaktive dhe ferritinemia si markues t€ inflamacionit japin t€ dhéna t€ réndésishme
klinike n€ menaxhimin dhe progresionin e sindromit kardiorenal tipi IV-tért

Té€ gjitha kéto n€ ményré t€ pavarur ndikojné né€ ecuriné klinike t€ kétyre pacientéve.

Prevalenca e lart€ e hipertrofis€ sé€ ventrikulit t€ majté tregoi se duhet t& tregohemi mé té
kujdesshém né vlerésimin kardiovaskular, pavarsisht mungesés sé simptomave.

Ekografia dhe matja e presionit t€ pulsit jané dy metoda té thjeshta kost-efektive pér identifikimin
e hershém t€ sindromit kardiorenal

Pérdorimi i kujdesshém 1 barnave kardioprotektore sjell mjaft benefite né ecuriné dhe kostot e
pacientéve

Pérpjektet tona duhen té fokusohen drejt parandalimit dhe kontrollit sa mé t€ miré té:
¢ hipertrofisé sé ventrikulit té majté
¢ anemisé
% optimizimit t€ vlerave t& presionit arterial

% diabetit melitus
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R/

« identifikimit t€ hershém t€ pacientéve me sindrom metabolik

« korigjimit t€ hiperuricemis€ dhe dislipidemisé, pér t€ pérmirésuar cilésiné dhe rezultatet e
trajtimit.

» Rritjen e aktivitetit fizik pér shkak té benefiteve né menaxhimin e:
e Hipertensionit
e Diabetit melitus
e Obezitetit
e Sindromit metabolik
e Ngurtésimit arterial
e Dislipidemisé

» Depistimi i hershém i1 sémundjes renale kronike
» Identifikimi i biomarkuesve té€ rinj dhe me kosto sa mé t&€ ulét né gjak dhe né uriné do té
mundésonte jo vetém diagnostikimin e hershém por edhe trajtimin sa mé efektiv t&€ kétyre

pacientéve.

» Krijimi i njé ekipi ndérdisiplinar: nefrolog dhe kardiolg t€ dedikuar pér trajtimin e pacientéve me
sindrom kardiorenal.
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