Parimet e kronofarmakologjisé sé suplementeve ushgimore,
zbatimi né praktikén mjekésore

Moduli 11

1. Ndérveprimet suplemente ushqimore (me vitamina dhe minerale) me barnat, njé aspekt thelbésor
1 kronofarmakologjisé

2. Ndérveprimet bime mjekesore me barna, njé tjeter aspekt thelbésor i kronofarmakologjisé€

3. Integrimi i kronofarmakologjis€ né udhézimet klinike, protokollet farmaceutike dhe praktikén e
pérditshme

4.Sfidat e zbatimit te kronofarmakologjise ne praktiken klinike

5.Roli i profesionistéve té shéndetit ne aplikimin e kronofarmakologjise



Tema 1

Ndérveprimet suplemente ushqimore (me vitamina dhe minerale) me barnat: njé
aspekt thelbésor i kronofarmakologjisé

Ndérveprimet kronofarmakologjike té vitaminave me disa barna kryesore

Vitamina B6 (piridoksina) dhe ndérveprimet e barnave né kontekstin e kronofarmakologjisé

Vitamina B6 éshté njé kofaktor i réndésishém pér enzimat e pérfshira né metabolizmin e aminoacideve
dhe sintezén e neurotransmetuesve. Eshté veganérisht e nevojshme pér aktivitetin e enzimés DOPA-
dekarboksilazé, e cila katalizon shndérrimin e levodopés né dopaminé. Né trajtimin e sémundjes sé
Parkinsonit, levodopa administrohet né ményré qé té kalojé barrierén hemato-tru dhe té shndérrohet né
dopaminé brenda trurit. Kur vitamina B6 merret njékohésisht me levodopén, ajo rrit aktivitetin
periferik t¢ DOPA-dekarboksilazés, duke favorizuar shndérrimin e levodopés né dopaminé jashté
sistemit nervor gendror. Kjo zvogélon sasiné e levodopés gé arrin né tru dhe, si pasojé, dobéson efektin

antiparkinsonian té terapisé.

Ky bashkéveprim ka réndési klinike edhe nga njé perspektivé kronofarmakologjike, pasi aktiviteti i
enzimave metabolike periferike dhe hepatike ndjek ritmet cirkadiane, me nivele mé té larta gjaté dités.
Kjo sugjeron qé bashkéveprimi midis vitaminés B6 dhe levodopés mund té jeté mé i theksuar kur té
dyja merren né méngjes ose né fillim té pasdites, duke zvogéluar efektivitetin e trajtimit. Né praktikén
klinike aktuale, ky bashkéveprim menaxhohet pjesérisht duke kombinuar levodopén me frenuesit
periferiké t¢ DOPA-dekarboksilazés (p.sh. karbidopa), por suplementet e vitaminés B6 pérdoren ende

me kujdes tek pacientét me sémundjen e Parkinsonit.

Vitamina B9 (folat), vitamina B12 dhe ndérveprimet e barnave né kontekstin e
kronofarmakologjisé

Metotreksati &shté njé antimetabolit i acidit folik gé pérdoret gjerésisht né onkologji, reumatologji dhe
sémundje autoimune. Ai ushtron efektin e tij duke frenuar enzimén dihidrofolat reduktazé, duke
bllokuar késhtu sintezén e ADN-sé dhe ndarjen gelizore. Vitamina B9 (folati) dhe vitamina B12 jané
thelbésore pér metabolizmin e njé karboni dhe sintezén e nukleotideve. Administrimi i kétyre
vitaminave né doza té larta mund té zvogélojé efektin terapeutik té metotreksatit, duke zvogéluar

fuginé e tij imunosupresive ose antikanceroze.



Nga ana tjetér, mungesa e folatit dhe vitaminés B12 gjaté terapisé me metotreksat shogérohet me rritje
té toksicitetit, duke pérfshiré stomatitin, aneminé, hepatotoksicitetin dhe ¢rregullimet gastrointestinale.
Pér kété arsye, pérdorimi i suplementeve té folatit né doza té kontrolluara éshté njé pjesé standarde e
protokolleve té trajtimit me metotreksat. Megjithése literatura klinike pérgendrohet kryesisht né dozé
sesa né kohén e administrimit, dihet qé metabolizmi i folatit dhe aktiviteti i enzimave hepatike ndjekin
ritmet cirkadiane, duke sugjeruar gé ndarja kohore midis metotreksatit dhe suplementeve té folatit

mund té ndihmojé né optimizimin e raportit efikasitet-siguri.

Vitamina B3 (niaciné) dhe ndérveprimet e barnave né kontekstin e kronofarmakologjisé

Niacina pérdoret si njé agjent pér uljen e lipideve pér té ulur trigliceridet dhe pér té rritur kolesterolin
HDL. Statinat ulin kolesterolin LDL duke penguar HMG-CoA reduktazén. Kombinimi i niacinés me
statinat rrit rrezikun e miopatisé dhe rabdomiolizés, pasi té dyja substancat ndikojné né metabolizmin

mitokondrial dhe integritetin e fibrave muskulore.

Sinteza e kolesterolit né mélci éshté mé e larta gjaté natés, prandaj shumé statina administrohen né
mbrémje. Marrja e niacinés né té njéjtén kohé mund té ¢ojé né pérgendrime maksimale té té dy barnave
njékohésisht, duke rritur ekspozimin e muskujve ndaj stresit metabolik. Ndarja e administrimit té
niacinés dhe statinés né kohé té ndryshme té dités éshté njé strategji praktike qé mund té zvogélojé

rrezikun e efekteve anésore pa kompromentuar efikasitetin e uljes sé lipideve.

Vitamina D dhe ndérveprimet e barnave né kontekstin e kronofarmakologjisé

Vitamina D &shté njé hormon steroid qé luan njé€ rol gendror né homeostazén e kalciumit dhe fosforit,
funksionin neuromuskular, aktivitetin kardiak dhe rregullimin e sistemit imunitar. Forma e saj aktive,
1,25-dihidroksivitamina D (kalcitrioli), rrit thithjen intestinale t€ kalciumit dhe fosfatit dhe ndikon né

rithithjen renale té kétyre joneve, duke rritur pérgendrimet e tyre né gjak.

Digoksina ushtron efektin e saj pozitiv inotropik duke rritur kalciumin intragelizor né qgelizat
miokardiale. Hiperkalcemia dihet se rrit ndjeshmériné miokardiale ndaj digoksiné€s dhe rrit rrezikun e
aritmive dhe toksicitetit t& digoksinés. Megenése vitamina D rrit kalciumin né serum, pérdorimi i saj
tek pacientét g€ marrin digoksin€ éshté njé faktor rreziku i dokumentuar pér aritmi, vecanérisht né

prani té hiperkalcemisé.



Diuretikét tiazidik€ ulin sekretimin renal t& kalciumit dhe rrisin pérgendrimin e tij né gjak. Kur ato
kombinohen me vitaminén D, e cila rrit thithjen e kalciumit né zorré, rreziku i hiperkalcemisé rritet
ndjeshém. Hiperkalcemia e shkaktuar nga ky kombinim &shté njé shkak i njohur i nefrokalcinozés,
aritmive dhe démtimit t€ veshkave, vecanérisht tek pacientét me s€émundje kronike té veshkave. Njé
raport klinik i1 kohéve té fundit dokumentoi hiperkalcemi t€ rénd€ tek njé pacient qé€ pérdorte
hidroklorotiazid dhe tirzepatid, duke sugjeruar qé rritja e kalciumit nga tiazidet mund té béhet klinikisht

kritike kur kombinohet me faktoré q€ ndikojné né metabolizmin e kockave dhe kalciumit.

Kortikosteroidet, nga ana tjetér, ulin pérthithjen e kalciumit n€ zorré dhe rrisin sekretimin e tij nga
veshkat, duke ¢uar né osteoporozé dhe humbje t€ kockave. Vitamina D pérdoret shpesh pér t&
parandaluar kéto efekte, por kortikosteroidet ndérhyjné gjithashtu né metabolizmin hepatik dhe renal t&
vitaminés D, duke zvogéluar shndérrimin e saj né formén aktive. Ky bashkéveprim kérkon rregullim té

kujdesshém té dozés dhe monitorim t€ niveleve t€ vitaminés D dhe kalciumit.

Barnat klasike antiepileptike, t€ tilla si fenitoina, karbamazepina dhe fenobarbitali, induktojné enzimat
CYP450 té mél¢is€ dhe pérshpejtojné katabolizmin e vitaminés D, duke ¢uar né mungesé funksionale
té vitamin€s D, osteomalaci dhe rritje t€ rrezikut t€ frakturave. Kjo €shté arsyeja pse pacientét qé
marrin kéto barna shpesh kérkojné doza mé t€ larta t€ vitaminés D dhe monitorim té rregullt t&

dendésisé sé kockave.

Né pérgjithési, literatura tregon qarté se vitamina D ka njé profil kompleks ndérveprimi me digoksinén,
diuretikét tiazidiké, kortikosteroidet dhe ilaget antiepileptike pérmes mekanizmave té€ dokumentuar
miré t€ kalciumit, metabolizmit hepatik dhe funksionit renal. Kéto ndérveprime kérkojné monitorim té
kujdesshém té kalciumit, fosforit dhe funksionit renal gjaté pérdorimit té vitaminés D, veganérisht tek

pacientét q€ marrin terapi kardiake, renale ose neurologjike.

Vitamina K (K1 dhe K2) dhe ndérveprimet e barnave né kontekstin e kronofarmakologjisé

Vitamina K éshté nj€ grup vitaminash té tretshme né yndyré qé pérfshin filokinonén (vitaminén K1)
dhe menakinonet (vitaminén K2), t€ cilat luajné nj€ rol thelbésor n€ aktivizimin e proteinave té varura
nga vitamina K, duke pérfshiré faktorét e koagulimit II, VII, IX dhe X, si dhe proteinat C dhe S. Pérveg
rolit t& saj né€ hemostaz€, vitamina K2 ka réndési té€ vecanté né metabolizmin e kockave dhe né
parandalimin e kalcifikimit vaskular pérmes aktivizimit t& proteinés Gla t€ matricés (MGP), njé frenues

kryesor 1 depozitimit t€ kalciumit n€ enét e gjakut.



Antikoagulantét kumariniké, si¢ jané varfarina dhe acenokumaroli, veprojné duke frenuar enzimén
epoksid reduktazé t& vitaming€s K, e cila €shté thelb&sore pér rigjenerimin e formés aktive t€ vitaminés
K né mélgi. Si rezultat, sinteza e faktoréve funksionalé t€ koagulimit zvogélohet dhe gjaku béhet mé
pak 1 afté t&€ mpikset. Ky mekaniz€m e bén terapin€ me kumariné jashtézakonisht t€ ndjeshme ndaj
marrjes dietike dhe suplementare t€ vitaminés K, pasi edhe ndryshimet e vogla né furnizimin me

vitamin€é K mund t& ndikojné ndjeshém né€ vlerat INR dhe stabilitetin e antikoagulimit.

Studimet e fundit kané treguar se metabolizmi hepatik 1 vitaminés K dhe faktoréve t€ koagulimit ndjek
ritmet cirkadiane. Aktiviteti i mél¢is€, duke pérfshiré shprehjen e enzimave té€ pérfshira né ciklin e
vitaminés K, éshté mé i larté gjaté fazes aktive té dités dhe zvogélohet natén. Kjo do té thoté q€ ndikimi
i vitaminés K né koagulim nuk €shté konstant gjaté 24 oréve, por ndryshon sipas kohés sé
administrimit. Marrja e ushqimeve ose shtesave té pasura me vitaminé€ K n€ mbrémje, kur rigjenerimi
hepatik i vitaminés K &shté mé i ngadalté dhe eliminimi i faktoréve t€ koagulimit €shté€ i reduktuar,
mund té ¢oj€ né€ njé rritje relative té aktivitetit prokoagulant, duke rritur rrezikun e trombozés tek

pacientét g€ marrin antikoagulanté kumariniké.

Nga ana tjetér, marrja e vitaminés K né€ méngjes, kur aktiviteti metabolik i mél¢is€ dhe garkullimi mé i
lart€ i gjakut né mélgi jané mé té larta, shogérohet me metaboliz€ém mé té€ parashikueshém té vitaminés
K dhe njé€ pérgjigje mé t€ géndrueshme ndaj varfarinés ose acenokumarolit. Kjo €shté né pérputhje me
té dhénat klinike qé€ tregojné se ndryshueshméria e INR zvogélohet kur pacientét mbajné njé marrje té

géndrueshme dhe té sinkronizuar té vitaminés K gjaté fazés aktive té dités.

Njé aspekt shtesé me réndési klinike éshté roli 1 vitaminés K2 né kalcifikimin vaskular. Pacientét qé
pérdorin varfarinén né ményré kronike jané né rrezik né rritje pér kalcifikim arterial dhe valvular, pér
shkak t€ bllokimit té aktivizimit t€ MGP (njé proteiné q€ ndihmon né parandalimin e depozitimit té
kalciumit né€ enét e gjakut dhe valvulat e zemrés). Studime té€ reja sugjerojné q€ marrja e kontrolluar e
vitaminés K2 mund té zvogélojé pérparimin e kalcifikimit vaskular, por kjo duhet t& balancohet me
kujdes tek pacientét q€ marrin antikoagulanté kumarin pér t€ shmangur zvogélimin e efektit
antikoagulant. N¢é kété kontekst, kronofarmakologjia e vitaminés K merr nj€ réndési t€ veganté jo
vetém sasia, por edhe koha e marrjes s€ vitamin€s K ndikon né koagulim, stabilitetin e INR dhe
rrezikun trombotik ose hemorragjik. Integrimi 1 kétij dimensioni kohor né menaxhimin e pacientéve qé

marrin antikoagulanté €shté nj€ hap i réndésishém drejt terapisé mé té sigurt dhe mé t€ personalizuar.



Vitamina E dhe ndérveprimet e barnave né kontekstin e kronofarmakologjisé

Vitamina E pérfshin njé grup tokoferolésh dhe tokotrienolésh me veprim té fuqishém antioksidues dhe
anti-inflamator, t€ cilét luajn€ njé€ rol t€ rénd€sishém n€ mbrojtjen e membranave qelizore dhe
lipoproteinave nga oksidimi. Pérveg rolit t€ saj antioksidues, vitamina E ka edhe njé efekt té
dokumentuar né€ grumbullimin e trombociteve dhe funksionin endotelial, duke vepruar si njé agjent

natyror antitrombocitar.

Ky profil e bén vitaminén E klinikisht t€ réndésishme tek pacientét me s€émundje kardiovaskulare, por
né t€ njé&jtén kohé e bén até t€ ndjeshme ndaj ndérveprimeve me ilaget antikoagulante dhe
antitrombocitare. Studimet e fundit tregojné€ se vitamina E mund t& rrisé€ rrezikun e gjakderdhjes kur
pérdoret s€ bashku me aspirin€, klopidogrel, antikoagulanté oral€ ose me suplemente bimore qé
ndikojné né koagulim, si¢ jané Ginkgo biloba, hudhra dhe xhenxhefili. Pér sa i pérket kronobiologjisé,
aktiviteti i trombociteve dhe i koagulimit €sht€ mé i larté n€ orét e méngjesit dhe zvogélohet natén.
Nése vitamina E merret né mbrémyje, ajo vepron né njé sistem hemostatik g€ éshté tashmé mé i dobét,
duke rritur relativisht rrezikun e hemorragjis€. Kjo €shté me réndési praktike vecanérisht pér pacientét
qé€ pérdorin terapi antikoagulante ose q€ kané faktoré rreziku pér gjakderdhje gastrointestinale ose

cerebrale.

Studimet e fundit kan€ treguar gjithashtu se vitamina E ndikon né metabolizmin hepatik t€ disa barnave
pérmes modulimit t€ enzimave CYP450, duke ndryshuar biodisponueshmérin€ e barnave té
metabolizuara nga kéto rrugé, duke pérfshiré disa statina dhe ilace antikancerogjene. Kéto efekte jané
mé té theksuara gjaté faz€s aktive t€ dités kur aktiviteti hepatik €shté mé i larté, duke e béré kohén e

administrimit njé faktor shtesé t€ réndésishém né praktikén klinike.

Vitamina C (acidi askorbik) dhe ndérveprimet e barnave né kontekstin e kronofarmakologjisé

Vitamina C €shté njé vitamin€ hidrofile me njé€ rol gendror né mbrojtjen antioksiduese, funksionin
imunitar dhe metabolizmin e hekurit. Ajo rrit ndjeshém pérthithjen e hekurit jo-hem né zorré, duke

formuar komplekse té tretshme dhe duke e reduktuar hekurin ferrik n€ formén mé t€ pérthithshme.

Ky efekt éshté klinikisht 1 dobishém tek pacientét me anemi nga mungesa e hekurit, por béhet
problematik tek pacientét g€ pérdorin ilage g€ ndikojné n€ metabolizmin e hekurit ose g€ jané né rrezik
pér mbingarkes€ me hekur, si¢ jané ata me talasemi, s€émundje t€ mélgis€ ose terapi t€ pérséritur me

transfuzion. Tek kéta pacienté, marrja e dozave té larta té€ vitaminés C, vecanérisht né mbrémje kur



sekretimi 1 hekurit nga veshkat dhe mélgia ésht€ mé i ulét, mund t€ ¢ojé né rritje t& stresit oksidativ dhe

démtimit té indeve.

Vitamina C ndikon gjithashtu né metabolizmin e disa barnave, duke pérfshiré aspirinén, antikoagulantét
dhe disa barna kundér kancerit, népérmjet ndryshimeve né€ pH-in gastrik dhe modulimit té aktivitetit
enzimatik. Kronobiologjikisht, aciditeti gastrik dhe aktiviteti i transportuesve té zorréve ndryshojné
gjaté gjithé dités, duke e béré biodisponueshmériné e vitaminés C dhe ndérveprimet e saj mé té

theksuara né mbrémje.

Vitamina A (retinoidet) dhe ndérveprimet e barnave né kontekstin e kronofarmakologjisé
Vitamina A pérfshin retinoidet (retinol, retiné, acid retinoik) dhe karotenoidet e provitaminés A (p.sh.
beta-karoten). Eshté thelbésore pér diferencimin qelizor, integritetin epitelial, funksionin imunitar,
riprodhimin dhe shikimin (népérmjet ciklit t€ retinés né retin€). Nga nj€ perspektivé klinike, vitamina A
ka nj€ vegori g€ e bén shumé t€ réndésishme pér kronofarmakologjiné: éshté liposolutive, ruhet né
mélc¢i dhe indin dhjamor, dhe pér kété arsye ka njé potencial t€ vérteté pér akumulim dhe toksicitet kur

merret né doza t€ larta ose pér periudha té gjata.

Né krononutricion, biodisponueshméria e vitaminés A varet shumé nga konteksti dietik. Retinoli dhe
esteret e retinilit absorbohen mé miré€ kur merren me njé vakt qé pérmban yndyré, sepse kérkohet
formimi 1 miceleve dhe transporti népérmjet kilomikroneve. Kjo do té thoté qé "koha e marrjes" né
praktiké shpesh lidhet me "marrjen me vaktin kryesor" sesa me njé orar té rrepté cirkadian. Megjithaté,
dimensioni kronobiologjik &shté 1 réndésishém né nj€ nivel tjetér: metabolizmi 1 lipideve hepatike dhe
shprehja e enzimave qé metabolizojné retinoidet ndjekin ritmet ditore; po késhtu, sinjalizimi 1 acidit
retinoik bashkévepron me rrugét e orés biologjike (n€ nivelin transkriptues), duke e béré vitaminén A
njé€ shembull interesant t&€ ndérveprimit midis I€éndéve ushqyese qé veprojné hormonalisht dhe ritmeve
cirkadiane. Megjithat€, deri mé sot, shumica e t€ dhénave jané mekanike dhe eksperimentale, dhe
rekomandimet klinike t€ standardizuara né lidhje me kohén optimale t€ marrjes s€ saj n€ praktikén e

pérgjithshme ende mungojné.

Sé pari, vitamina A/provitamina A né dieté duhet t€ diferencohet qart€ nga retinoidet farmaceutike
(p.sh. izotretinoina, acitretina, tretinoina orale). Retinoidet farmaceutike kané njé profil toksiciteti t&
dokumentuar miré (hepatotoksicitet, dislipidemi, teratogjenitet), dhe kombinimi i tyre me suplementet e

vitaminés A rrit rrezikun e hipervitaminozés A. Kjo €shté arsyeja pse né praktiké késhillohet qé



pacientét € marrin retinoide sistemike té shmangin suplementet e vitaminés A dhe t€ monitorojné

enzimat ¢ mélgisé dhe profilet e lipideve.

Nj€ ndérveprim klasik, me réndési té vecanté klinike, €shté ai 1 vitaminés A (vecanérisht retinoideve)
me tetraciklinat. Kombinimi i retinoideve (ose martja e larté e vitaminés A) me tetraciklinat shogérohet
me nj€ rrezik né rritje t& hipertensionit intrakranial idiopatik (pseudotumor cerebri). Ky éshté njé
ndérveprim ku koha e marrjes nuk e eliminon rrezikun, pasi problemi lidhet me veté kombinimin e
substancave dhe predispozicionin individual. Pér kété arsye, menaxhimi mé i sigurt konsiston né

shmangien e bashkéadministrimit.

Njé ndérveprim tjetér praktik éshté me ilaget € zvogélojné thithjen e yndyrés. Orlistati, sekuestruesit e
acideve biliare (p.sh. kolestiramina/kolesevelami) dhe disa gjendje t€ keqpérthithjes zvogélojné thithjen
e vitaminave t€ tretshme né€ yndyré, pérfshiré vitaminén A. Kjo mund t€ ¢ojé né manggsi funksionale
me kalimin e kohés (vEshtirési né t€ paré€ né 1€kuré té errét dhe té thaté, ndjeshméri ndaj infeksioneve).
Kétu, krono-menaxhimi praktik €shté t€ ndash kohén e administrimit: suplementet e tretshme né yndyré

jepen vegmas nga orlistati/rréshirat, shpesh me njé€ vakt t€ ndryshém.

Nga ana tjetér, né doza t€ larta vitamina A (vecanérisht retinoli kronik i lart€) shogérohet me
hepatotoksicitet dhe mund té keté ndérveprime negative me alkoolin (rritje té stresit hepatik), si dhe me
ilace té tjera hepatotoksike. Tek pacientét me s€émundje t€ mélgisé ose pérdorim kronik té alkoolit,
suplementet pa indikacion dhe pa monitorim rrisin rrezikun e efekteve ané€sore. N¢é kété kontekst,
ndérveprimet g€ lidhen me stilin e jetés jané reale, pasi dieta, alkooli dhe p&rdorimi i suplementeve

mund t€ ndikojné s€ bashku né rritjen e rrezikut té€ efekteve anésore ose ¢rregullimeve metabolike.

N¢ terma hematologjiké, raportet klinike dhe udhézimet praktike shpesh pérmendin se dozat e larta té
vitaminé€s A mund t€ rrisin tendencén pér gjakderdhje né disa kontekste (p.sh. pérmes efekteve né
funksionin hepatik dhe metabolizmin e vitaminave té tretshme né yndyré€). Pér pacientét qé€ marrin
antikoagulanté, qasja e sigurt €shté: mos u mbéshtetni te "vitamina A €shté njé vitamin€" por trajtojeni

até si nj€ substancé me potencial farmakologjik dhe monitorojeni sipas rrezikut klinik.

Sé fundmi, vitamina A €shté njé shembull i miré pér t€ ilustruar njé parim kyg¢ t&€ krononutricionit: koha
e marrjes €shté e réndésishme, por edhe konteksti metabolik &shté i till€. Administrimi me njé vakt
yndyror rrit biodisponueshmérin€; administrimi s€ bashku me ilaget g€ bllokojné thithjen e yndyrés e
zvogélon até; pérdorimi kronik né doza té larta rrit rrezikun e akumulimit dhe toksicitetit. Kjo e bén

vitaminén A njé shembull t€ réndésishém pér té€ kuptuar se suplementet nuk jané substanca "neutrale",
8



por kérkojné t€ njéjté€n gasje racionale si ilaget, duke pérfshiré vleré€simin e indikacionit, doz€s, kohés

s& marrjes, ndérveprimeve dhe monitorimin e pérdorimit.

Ndérveprimet kronofarmakologjike té mineraleve me disa barna kryesore
Magnezi né kronofarmakologji dhe ndérveprimet me barnat

Magnezi €shté nj€ mineral thelbésor pér funksionin neuromuskular, stabilitetin e membranés gelizore,
metabolizmin e energjis€ dhe rregullimin e rrahjeve t& zemrés. Ai shérben si kofaktor né mé shumé se
300 reaksione enzimatike dhe luan nj€ rol ky¢ né€ transmetimin sinaptik, tkurrjen e muskujve dhe
kontrollin e ngacmueshméris€ neuronale. N¢€ praktikén klinike, magnezi pérdoret gjerésisht pér

trajtimin e mungesé€s s€ magnezit, aritmive, migrenés, hipertensionit dhe ¢rregullimeve t€ gjumit.

Nga piképamja farmakokinetike, magnezi paraget nj€ problem té réndésishém ndérveprimi sepse
kationi Mg2*Ai lidhet lehtésisht me shumé molekula ilagesh né lumenin e zorréve dhe formon
komplekse kelatesh té patretshme, té cilat nuk absorbohen. Kjo éshté dokumentuar mir€ pér njé numér
ilacesh klinikisht t€ réndésishme, duke pérfshiré tetraciklinat dhe fluorokinolonet, bisfosfonatet dhe

levotiroksinén.

NE¢ rastin e antibiotikéve, veganérisht tetraciklinave (doksiciklin€, minocikling) dhe fluorokinoloneve
(ciprofloksacin, levofloksacing), lidhja e tyre me magnezin né zorré ¢ zvogé€lon ndjeshém
biodisponueshmériné e antibiotikut, duke cuar né pérqgendrime subterapeutike né gjak. Kjo jo vetém qé
zvogélon efektivitetin e trajtimit t€ infeksionit, por gjithashtu krijon kushte pér zhvillimin e rezistencés

bakteriale, nj€ problem i madh 1 shéndetit publik.

Bisfosfonatet, t€ pérdorura gjerésisht né osteoporozé, jané gjithashtu shumé té ndjeshme ndaj pranisé sé
magnezit dhe mineraleve té€ tjera, pasi biodisponueshmeéria e tyre €shté tashmé shumé e ulét. Marrja e
suplementeve t€ magnezit ose multivitaminave afér dozés s€ bisfosfonatit zvogé€lon mé tej pérthithjen

dhe kompromenton efektin antiresorptiv té terapisé.

Levotiroksina, trajtimi standard pér hipotiroidizmin, bashkévepron gjithashtu me magnezin pérmes njé
mekanizmi kelacioni né zorré. Kjo ¢con né€ uljen e pérthithjes s€ hormoneve tiroide dhe rritjen e TSH,
duke rezultuar né kontroll t& dobét t&€ sémundjes, lodhje, shtim né peshé dhe simptoma té tjera té

hipotiroidizmit.

Nga njé€ perspektivé kronobiologjike, funksionet gastrointestinale, duke pérfshiré 1€vizshméring,

sekretimin e acidit dhe shprehjen e transportuesve t€ zorréve, ndjekin ritmet cirkadiane. Gjaté



méngjesit dhe pasdites, aktiviteti 1 zorréve dhe rrjedha e 1éngjeve jané mé té larta, gjé q€ favorizon
kontaktin e ilagit me jonet e magnezit dhe rrit probabilitetin e formimit t& komplekseve jo té
absorbueshme. Kjo sugjeron g€ ndérveprimet magnez-ilag mund t€ jené mé té theksuara kur
suplementet e magnezit merren né méngjes s€ bashku me medikamentet orale. Né mbrémje,
lévizshméria dhe sekretimi i zorréve ulen, dhe ndérveprimet e kelimit kané mé pak t& ngjaré t&

ndikojné né ményré kritike né thithjen e ilagit, megjithése kjo nuk eliminon nevojén pér dozim né kohé.

NE¢ t€ njéjtén koh€, magnezi ka efekte t€ dobishme krono-fiziologjike kur merret né mbrémje, pasi
ndihmon né relaksimin neuromuskular dhe rregullimin e gjumit pérmes modulimit té receptoréve
NMDA ((receptorét N-metil-D-aspartat) jan€ receptoré té sistemit nervor qé aktivizohen nga glutamati,
neurotransmetuesi kryesor ngacmues né tru) dhe sistemit GABA-ergjik. Kjo e bén magnezin
vecanérisht t€ dobishém pér pacientét me pagjumési, ankth ose spazma muskulore, por vetém nése

ndahet né ményré t€ sigurt nga ilacet me t€ cilat bashkévepron.

Si pérfundim, magnezi pérfaqéson njé shembull tipik t€ njé suplementi me njé ndikim té forté
farmakokinetik. Jo vetém prania e tij, por edhe koha e administrimit n€ lidhje me barnat e tjera
pércakton nése ai do t€ veprojé si njé mjet terapeutik i dobishém apo si njé faktor qé démton
efektivitetin e trajtimit. Integrimi i parimeve té kronofarmakologjisé dhe ndarjes kohore t€ dozave €shté

thelbésor pér té shmangur déshtimin e terapisé dhe rrezikun e rezistencés ndaj antibiotikéve.

Kalciumi né kronofarmakologji dhe ndérveprimet me barnat

Kalciumi éshté njé mineral thelbésor me njé€ rol gendror né tkurrjen e muskujve, transmetimin nervor,
koagulimin dhe homeostazén e kockave. N¢& praktikén klinike, pérdoret gjerésisht si suplement (p.sh.
pér osteopeni/osteoporoze, hipokalcemi) dhe shpesh jepet né kombinim me vitaminén D. Edhe pse
kalciumi konsiderohet njé "léndé ushqyese", nga njé perspektivé farmakologjike, ai shpesh sillet si njé
agjent g€ ndryshon biodisponueshmériné e barnave, kryesisht pérmes dy mekanizmave: (1)
kelimi/kompleksimi n€ zorré me barna té caktuara dhe (2) ndryshimi i pH-it gastrik dhe mjedisit

luminal kur merret si kripé (vecanérisht karbonati 1 kalciumit).
1) Kelacioni (kompleksimi) i barnave né traktin gastrointestinal

Kalcium (Ca?*) éshté njé kation dyvalent qé lidhet lehtésisht me molekula t€ caktuara té barnave dhe

formon komplekse dobét t€ tretshme. Kéto komplekse nuk absorbohen miré dhe si rezultat, absorbimi i
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barnave zvogélohet, duke ulur pérqgendrimin n€ gjak dhe efektin terapeutik. Ky €shté mekanizmi mé i
réndésishém pér ndérveprimet me antibiotikét (tetraciklinat dhe fluorokinolonet) dhe me disa barna té

tjera q€ kané biodisponueshméri té ndjeshme ndaj mineraleve.
Antibiotiké (tetraciklina dhe fluorokinolone)

Tetraciklinat (p.sh. doksiciklina, tetraciklina) dhe fluorokinolonet (p.sh. ciprofloksacina,
levofloksacina) jané shembu;j klasiké t€ barnave g€ kelojné kalciumin. Implikimet klinike t& kétij
ndérveprimi jané shumé praktike: njé pacient qé€ merr nj€ antibiotik dhe njékohé&sisht merr kalcium (ose
ha ushgime shumé t€ pasura me kalcium, p.sh. qumésht/kos) mund t€ ket€ pérqendrime subterapeutike
té antibiotikut. Kjo rrit rrezikun e déshtimit té trajtimit, rikthimit t€ infeksionit dhe, né njé kontekst mé
té gjeré, kontribuon gjithashtu né presionin selektiv pér rezistencé bakteriale. Pér kété arsye, udhézimet
klinike késhillojné njé ndarje kohore midis antibiotikut dhe kalciumit (zakonisht disa or€), sepse

problemi kryesor nuk &shté "ora e dités", por kontakti i drejtpérdrejté i ilagit me Ca*" né€ zorré.

Levotiroksiné

Levotiroksina éshté vecanérisht e ndjeshme ndaj ndérveprimeve me mineralet, pérfshiré kalciumin. Kur
levotiroksina merret afér njé€ doze kalciumi, pérthithja e hormoneve tiroide zvogélohet dhe klinikisht,
mund té vérehet nj€ rritje e TSH dhe njé€ rikthim 1 simptomave té hipotiroidizmit (lodhje, shtim né
peshé, intolerancé ndaj té ftohtit). N€ literaturén moderne, ky ndérveprim &éshté njé nga shkaqet mé té
zakonshme t€ "déshtimit" pér t€ kontrolluar hipotiroidizmin tek pacientét qé né€ fakt marrin
levotiroksiné rregullisht, por q€ e marrin até afér suplementeve. Pér kété arsye, rekomandohet qé

levotiroksina t€ merret me stomak bosh dhe kalciumi t€ merret n€ njé kohé té ndryshme té dités.

Hekuri

Ndérveprimi kalcium-hekur éshté dypalésh né praktiké: kalciumi mund t€ zvogélojé€ thithjen e hekurit
jo-hem (sidomos kur merren s€ bashku), ndérsa suplementet e hekurit shpesh shogérohen me orare té
vecanta (stomak bosh/ndarje nga ushqimi) pér té rritur thithjen. Tek pacientét me anemi nga mungesa e
hekurit, kombinimi i hekurit me kalciumin né t€ nj&jtén kohé €shté njé gabim 1 zakonshém né praktiké
dhe shpesh shpjegon pse hemoglobina nuk rritet si¢ pritet. Menaxhimi standard &shté i thjeshté: ndarja
e kohé&s dhe, kur €shté e mundur, hekur + vitamin€ C (pér thithje mé t€ miré), ndérsa kalciumi merret

me njé vakt tjetér.
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2) Roli i formés sé kalciumit dhe i té ushqyerit

Njé€ element i rénd€sishém né krononutricion éshté se jo t€ gjitha format e kalciumit sillen njésoj.
Karbonati 1 kalciumit kérkon aciditet gastrik qé té tretet si¢ duhet, késhtu q€ zakonisht merret me
ushqim. Citrati i kalciumit varet mé pak nga aciditeti dhe tolerohet mé miré tek disa njeréz (p.sh. ata qé
marrin PPI (frenues t€ pompés s€ protonit)). Kjo &shté e réndésishme sepse ushqimi jo vetém qé rrit
tolerancén gastrointestinale, por ndryshon edhe mjedisin né té cilin ndodh kelacioni i ilageve. N&
praktiké, nj€ pacient g€ merr kalcium "me njé vakt" mund té ket€ mé shumé gjasa ta marré até me ilage

té tjera pér méngjes/dreké, duke rritur rrezikun e ndérveprimeve, késhtu g€ planifikimi €shté thelbésor.

3) Ku géndron né té vérteté roli i kronobiologjisé

NEé literaturé, ka variacione ditore né funksionin gastrointestinal (1€vizshméria, sekretimi, pH) dhe
fiziologjia hormonale, por udhézimet klinike pér ndérveprimet e kalciumit zakonisht nuk bazohen né
"mbrémje kundrejt méngjesit", por né ndarjen kohore nga barnat kritike. Késhtu, faktorét
gastrointestinal€ ndjekin ritmet ditore dhe mund t€ ndikojné né€ biodisponueshméri, por provat klinike
té pérkthyera né€ praktiké theksojné ndarjen kohore dhe kushtet e marrjes (stomak bosh / me ushqim),

né vend t€ njé kohe té caktuar t€ dités.

Megjithaté, kronofarmakologjia €shté€ shumé e dobishme pér menaxhimin praktik: levotiroksina
zakonisht merret herét né méngjes me stomak bosh (ose voné né mbrémje me protokolle té vecanta),
ndérsa kalciumi mund t€ caktohet né dreké ose darké me ushqim, por gjithmoné larg levotiroksinés,
hekurit dhe antibiotikéve kelatues. Ky caktim éshté "krono" né€ kuptimin e organizimit té terapisé€ sipas

rutinés biologjike/ditore pér t€ zvogéluar kontaktin e barnave me Ca*".

4) Implikimet klinike dhe siguria

Ndérveprimet e kalciumit nuk jané "t€ vogla": ato mund té ¢ojné n€ déshtim té trajtimit (infeksion),
kontroll t& dobét t&é hipotiroidizmit dhe korrigjim t&€ ngadalté t€ anemis€. Né grupe té caktuara (té
moshuar, pacienté q€ marrin ilace t€ shuméfishta, pacient€¢ me s€émundje kronike t€ veshkave), rreziku
rritet sepse polifarmacia dhe ndryshimet né dieté e béjné mé t€ véshtiré mbajtjen e njé orari kohor.
Prandaj, né praktikén klinike, késhillimi i pacientit dhe pércaktimi i njé orari t€ pérshtatshém marrjeje

jané po aq t€ réndésishme sa doza e suplementit ose veté terapisé.
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Zinku né kronofarmakologji dhe ndérveprimet me barnat

Zinku éshté njé element thelbésor gjurmé i pérfshiré né mé shumé se 300 enzima dhe mijéra faktoré
transkriptimi, duke luajtur njé rol gendror né funksionin imunitar, shérimin e plagéve, metabolizmin e
karbohidrateve dhe sintezén e proteinave. Pér shkak té kétij spektri té gjeré veprimi, zinku pérdoret
shpesh si suplement né infeksionet respiratore, sémundjet inflamatore, diabetin dhe ¢rregullimet e
shijes ose té nuhatjes. Megjithaté, nga njé perspektivé farmakologjike, zinku sillet né ményré té
ngjashme me mineralet e tjera dyvalente, duke formuar komplekse me barna té ndryshme dhe duke

ndikuar né biodisponueshmériné e tyre.

Njé nga ndérveprimet mé té réndésishme klinikisht éshté ai midis zinkut dhe antibiotikéve té klasave té
tetraciklinés dhe fluorokinoloneve. Zinku formon komplekse kelatesh té patretshme me kéto barna né
traktin gastrointestinal, duke zvogéluar thithjen dhe pérgendrimet plazmatike té antibiotikut. Kjo mund
té ¢ojé né déshtimin e trajtimit té infeksionit dhe né njé rrezik né rritje té zhvillimit té rezistencés
bakteriale, njé problem kritik i shéndetit publik. Pér kété arsye, rekomandohet gé zinku dhe kéta

antibiotiké té merren disa oré larg pér té minimizuar ndérveprimin.

Zinku bashkévepron gjithashtu me penicilaminén, njé ilag qé pérdoret né sémundjen e Wilsonit dhe
disa sémundje reumatologjike. Zinku zvogélon pérthithjen e penicilaminés, ndérsa penicilamina mund
té ulé nivelet e zinkut, duke Kkrijuar njé rreth vicioz gé kérkon monitorim té kujdesshém dhe rregullime

té dozés.

Njé aspekt i réndésishém i krononutritionit té zinkut lidhet me tolerancén gastrointestinale. Marrja e
zinkut me stomak bosh shpesh shogérohet me té pérziera, dhimbje epigastrike dhe té vijella, té cilat
mund té ndikojné né respektimin e udhézimeve nga pacienti. Marrja e tij me ushgim pérmiréson
tolerancén, por né té njéjtén kohé zvogélon disi pérthithjen, vecanérisht né dietat e pasura me fitate.
Kéto kompromise jané tipike pér krononutritionin: koha dhe konteksti i marrjes pércaktojné ekuilibrin

midis efikasitetit dhe tolerancés.

Nga njé perspektivé kronobiologjike, funksioni i zorréve dhe rregullimi i transportit té zinkut ndjekin
ritmet cirkadiane, me variacione té pérshkruara né pérthithjen dhe shpérndarjen e zinkut gjaté gjithé
dités. Edhe pse ende nuk ka udhézime klinike gé rekomandojné njé kohé specifike té dités pér marrjen
e zinkut, kéto té dhéna sugjerojné gé pérthithja e tij dhe ndérveprimet me barna té tjera mund té

ndryshojné né varési té kohés sé administrimit. Né praktiké, kjo pérkthehet né késhilla pér ndarjen
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kohore nga barnat e ndjeshme dhe pér zgjedhjen e njé rutine té géndrueshme ditore pér marrjen e

zinkut.

Si pérfundim, zinku pérfagéson njé shembull tipik té njé suplementi me réndési té larté
kronofarmakologjike. Ndérveprimet e tij me antibiotikét dhe ilacet kelatuese, si dhe ndikimi i ushgimit
dhe ritmeve biologjike né pérthithjen e tij, kérkojné njé planifikim té kujdesshém dhe monitorim té

rregullt pér té siguruar siguriné dhe efektivitetin terapeutik.

Hekuri né kronofarmakologji dhe ndérveprimet me barnat

Hekuri €shté nj€ element thelb&sor pér transportin e oksigjenit, funksionin mitokondrial dhe
metabolizmin gelizor, por ai gjithashtu paraqget njé nga profilet mé komplekse té ndérveprimeve
farmakologjike midis t€ gjithé mikronutrientéve. N& praktikén klinike, suplementet e hekurit pérdoren
gjerésisht pér té trajtuar anemin€ nga mungesa e hekurit, vecanérisht tek graté né moshé riprodhuese,
graté shtatzéna, t€ moshuarit dhe pacientét me sémundje kronike. Megjithaté, thithja dhe siguria e

hekurit varen fort nga koha e administrimit, konteksti ushqyes dhe ndérveprimet me barna té tjera.

Né nivelin e traktit gastrointestinal, hekuri jo-hem (forma kryesore né suplementet orale) éshté
vecanérisht i ndjeshém ndaj ndérveprimeve. Thithja e tij rritet né prani t€ njé mjedisi acid dhe
vitaminés C, ndérsa zvogélohet ndjeshém nga kalciumi, magnezi, zinku, fitatet dietike dhe nga ilacet qé
ulin aciditetin gastrik, si¢ jané€ frenuesit ¢ pompés sé protonit (PPI) dhe antagonistét H2. Kéto
ndérveprime jané klinikisht shumé té réndésishme, sepse shpjegojné pse njé pjesé e madhe e pacientéve

nuk arrijné t&€ normalizojn€ hemoglobinén pavarésisht marrjes s€ rregullt orale t€ hekurit.

Njé€ ndérveprim veganérisht 1 réndésishém éshté ai midis hekurit dhe levotiroksin€s. Hekuri formon
komplekse té patretshme me levotiroksinén né zorré, duke ulur ndjeshém pérthithjen e hormoneve
tiroide dhe duke guar né rritje t€ TSH dhe pérséritje t€ simptomave té hipotiroidizmit. Ky fenomen
shpesh nénvlerésohet né praktiké dhe éshté njé shkak 1 zakonshém 1 kontrollit jo optimal t&€ sémundjes

sé tiroides tek pacientét g€ po trajtohen edhe pér anemi.

Hekuri ndervepron gjithashtu me njé€ numér antibiotikésh, vecanérisht tetraciklinat dhe fluorokinolonet,
pérmes njé mekanizmi kelimi né€ lumenin e zorréve. Kjo zvogélon biodisponueshmériné e antibiotikut
dhe mund t€ ¢oj€ né€ déshtim t€ trajtimit dhe rritje t€ rezistencés bakteriale. Prandaj, koha e

administrimit t€ hekurit dhe kétyre barnave €shté njé parim baz€ i menaxhimit klinik.
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Nga njé perspektivé kronobiologjike, metabolizmi 1 hekurit dhe shprehja e hepcidinés, hormoni ky¢ qé
rregullon thithjen e hekurit n€ zorré€, ndjekin ritmet ditore. Studimet e fundit kané treguar se nivelet e
hepcidinés jané mé t€ uléta n€ méngjes dhe rriten gjaté gjithé dités, duke sugjeruar qé thithja e hekurit
€shté mé efikase né orét e méngjesit. Kjo ka ¢uar né rekomandime gjithnjé e mé t€ mbéshtetura
shkencérisht g€ suplementet e hekurit t&€ merren né méngjes ose herét gjaté dités, pér t&€ maksimizuar

thithjen dhe pér t€ minimizuar humbjen e dozgs.

Megjithaté, kjo strategji duhet t€ balancohet me tolerancén gastrointestinale, pasi hekuri i marré me
stomak bosh shpesh shkakton té pérziera, dhimbje barku dhe kapsll€k. Kjo e bén kronotritionin e
hekurit njé kompromis praktik midis pérthithjes optimale dhe tolerancés klinike. Tek disa pacienté,
marrja ¢ hekurit me nj€ vakt t€ vogél ose ndarja e dozave mund t€ jeté e nevojshme pér t€ ruajtur

aderimin pa humbur plotésisht pérfitimin.

Si pérfundim, hekuri pérfagé€son njé shembull paradigmatik t€ njé 1€nde ushqyese ku koha &shté po aq e
réndésishme sa doza. Ndérveprimet e tij me levotiroksinén, antibiotikét, mineralet e tjera dhe ilacet qé
ulin aciditetin, s€ bashku me ritmet ditore t€ hepcidinés, e b&jné planifikimin kronofarmakologjik

thelbésor pér suksesin terapeutik né trajtimin e anemisg.

Né praktikén klinike
Hekuri:
e duhet t€ merret n€ méngjes
e me vitaminé€ C
e pa kalcium, pa magnez, pa ¢aj/kafe

e >4 oré larg antibiotikéve dhe levotiroksinés
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Tema 2

Ndérveprimet bime mjekesore me barna, njé tjeter aspekt thelbésor i
kronofarmakologjisé
Ginkgo biloba: ndérveprimet farmakologjike, kronobiologjia dhe rreziku klinik

Ginkgo biloba &shté njé nga suplementet bimore mé t&€ pérdorura gjerésisht né boté pér pérmirésimin e
kujtesés, qarkullimit cerebral dhe simptomave t& ankthit dhe marramendjes. Ekstraktet e standardizuara
té ginkgos pérmbajné flavonoide dhe terpene laktonike (ginkgolide A, B, C dhe bilobalide), t& cilat

kané efekte t€ fugishme biologjike né trombocitet, enét e gjakut dhe neurotransmetimin.

Megjithaté, kéto efekte e béjné€ ginkgon nj€ nga bimét mé té rrezikshme pér ndérveprime, veganérisht

tek pacientét q€ marrin ilage kardiovaskulare ose neurologjike.

Ndérveprimi me antikoagulanté dhe agjenté antitrombocitaré - rreziku i hemorragjisé
Ginkgolidi B €shté njé€ frenues i fuqishém i faktoréve aktivizues té trombociteve (PAF). Kjo do té thoté

qé€ ginkgo zvogélon aftésiné e trombociteve pér t'u ngjitur sé bashku dhe pér t€ formuar mpiksje.
Kur kombinohet me:

e aspiriné

o klopidogrel

e varfarin

o antikoagulanté oralé jo-antagonisté t€ vitaminés K (apixaban, rivaroxaban)

Efekti antikoagulant béhet aditiv dhe jo-linear, duke rritur rrezikun pér:

o hemorragji cerebrale

o gjakderdhje gastrointestinale

o gjakderdhje perioperative

Ky rrezik €shté vecanérisht i lart€ né méngjes sepse:

e Agregimi i trombociteve €shté natyrshém mé 1 larté né méngjes

e Sulmet né zemér dhe goditjet né tru ndodhin mé shpesh né orét e para té dités

Nése ginkgo merret n€ méngjes s€ bashku me antikoagulanté, ajo godet sistemin hemostatik né

momentin e tij mé aktiv, duke rritur ndjeshém rrezikun e hemorragjis¢.
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Ndérveprimi me ilaget antiepileptike dhe rreziku i konvulsioneve
Ginkgo pérmban ginkgotoksiné (4'-O-metilpiridoksing), e cila antagonizon vitaminén B6 dhe

zvogélon sintezén e GABA-s - neurotransmetuesi kryesor frenues né tru.
Rezultati:

e ul pragun e konvulsioneve

o rrit rrezikun e krizave epileptike

Kur kombinohet me:

e valproat

e karbamazepiné

e fenitoiné

Ginkgo:

o zvogélon efektin e ilageve

e rrit rrezikun e krizave

Rreziku €sht€ mé 1 lart€ né mbrémje dhe natén, kur truri €sht€ mé i ndjeshém ndaj ¢ekuilibrit té

GABA/glutamatit.

Ndérveprimi me ilaget kundér depresionit dhe ilaget psikotrope
Ginkgo ndikon né disa neurotransmetues t€ sistemit nervor gendror, duke pérfshiré:

e serotonin
e dopaminé
e noradrenaliné
Kombinim me:
-SSRI — Frenues selektivé té€ rimarrjes s€ serotoninés (p.sh. Sertralina, Fluoksetina, Paroksetina,
Citaloprami, Escitaloprami)
-SNRI — Frenues té rimarrjes s€ serotoninés dhe noradrenalinés (p.sh. Venlafaksina, Duloksetina,
Desvenlafaksina)
-Ilage kundér depresionit atipike (p.sh. Trazodone, Mirtazapine)
-MAOI — Frenues t€ monoaminooksidazés (p.sh. Fenelzina, Tranilcipromina, [zokarboksazidi)
mund t€ ¢oj€ né:
e agjitacion
e palpitacione
o rrezik i shtuar i sindromés sé serotoninés
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Kur merret n€ mbrémje, ginkgo pérkeqéson pagjumésiné dhe rrit aktivizimin nervor.

Ndérveprimet enzimatike (CYP450)

Ginkgo modifikon:
e CYP2CI19

e CYP3A4

e CYP2D6

Kjo do té thoté€ qé ai mund té:

o zvogélon efektin e omeprazolit
o rrit efektin e benzodiazepinave

e ndryshimi i niveleve t€ statinave

Ky efekt éshté mé i forté n€ méngjes, kur aktiviteti hepatik shté mé 1 larté.

Pérfundim klinik
Ginkgo duhet té:
o shmanget tek pacientét g€ marrin antikoagulanté
e undal para operacioneve
o shmanget te epileptikét

o pérdoret me kujdes tek pacientét q€ marrin ilage kundér depresionit.

Tabele. Ndérveprimet kryesore té Ginkgo biloba

Klasa e Shembuj Mekanizmi Efekti Klinik  |Rreziky| Vonexhimi
barnave praktik
Shmang né
. . . lif i;
N Efekt antiagregant ||Gjakderdhje pofitarmact,
. . |Aspiring, e e e ndalo para
Antiagreganté . aditiv (inhibim Gl/cerebrale, ++++++ L
clopidogrel . operacionit
PAF/trombocite)  |hematoma .
(zakonisht 5—
7 dité)
Warfari . . .. :
Antikoaaulanté la ?;air;:’ Aditiv hemostatik +||[Hemorragji; luhatje té it Shmang ose
g P : ndikim CYP efektit antikoagulant monitoro
rivaroxaban
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Klasa e

Menaxhimi

Shembuj Mekanizmi Efekti Klinik Rreziku .
barnave praktik
ngushté
(INR/klinika)
. . Shmang
Ibuprofen Rrit rrezikun . . L
AlJS buprofen, . ezl .u ¢ Gjakderdhje Gl ++++  |[kombinimin
naproxen gjakderdhjes -
afatgjaté
Mund té ulé pragun
Valproat, e krizave Shmand tek
Antiepileptiké |carbamazepine, ||(ginkgotoksiné/B6 |Rritje e krizave ++++ . g
. o epileptikét
phenytoin antagonizém) £
CYP
Efekt né Kujdes i larté;
. iy - neurotransmetues + .. )
Antidepresanté ||Sertraliné, . . . ||Hemorragji, shmang né
- rritje e rrezikut té A |t .
(SSRI/SNRI)  (fluoksetiné . . axhitacion/insomnia rrezik
gjakderdhjes me hemorragiik
SSRI a9
Mund té€ ndikojé€ né
nivelet e glukozés
. ne g‘]ak’. m?g‘]..lthese L Monitoro
- .. |(Insuliné, cfektet jané té Hipoglicemi te té R
Antidiabetiké . . . ++ glukozén né
sulfonilure ndryshueshme dhe ||ndjeshmit illim
mund t€ variojné
ndérmjet
individéve.
Mund té shkaktojé
ndryshim té nivelit t& Monitorim
carmars (TR oo |
metabolizuara ||\ %) llcyP2c19/3A4 e guar osene e |,y g
nga CYP disa statina (efekt variabél) té efektivitetit barna me
g (CYP3A4) terapeutik, ose né indeks té
rritje té efekteve ngushté

anésore.
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Ginseng (Panax ginseng / Panax quinquefolius): ndérveprimet farmakologjike, kronobiologjia
dhe rreziku klinik

Ginsengu (kryesisht Panax ginseng — “xhinsengu aziatik/korean” dhe Panax quinquefolius —
“xhinsengu amerikan”) €shté njé nga suplementet bimore mé té€ pérdorura gjerésisht pér energji, lodhje,
performancé mendore, funksion imunitar dhe metabolizém. Pérbérésit kryesoré aktivé jané
xhinsenozidet, té cilat kané efekte t&€ shuméfishta né sistemin nervor autonom, metabolizmin e
glukozgs, funksionin endotelial dhe sistemin hemostatik. Pikérisht pér shkak t& kétij “zgjerimi”
biologjik, ginsengu shogérohet me njé profil t€ gjeré t€ ndérveprimeve t€ barnave, ku rreziku rritet

vecanérisht tek pacientét me polifarmaci, diabet, hipertension, aritmi ose ¢rregullime t€ gjumit.

Ndérveprimet me antidiabetikét: hipoglicemia si rreziku kryesor

Ndér ndérveprimet mé klinikisht t€ rénd€sishme €shté ai i ginsengut me terapité e diabetit (insuliné dhe
agjent€ oralé antidiabetiké). Disa studime dhe rishikime kané treguar se ginsengu, veganérisht ginsengu
amerikan, mund t€ ulé glukozén postprandiale dhe t€ pérmirésojé ndjeshmérin€ ndaj insulinés, duke e
béré€ até potencialisht "shtues" ndaj agjentéve antidiabetiké. Né praktiké, kjo do t€ thoté€ qé njé€ pacient
q€ pérdor metforminé, sulfonilurea (p.sh. glimepiride), frenues t€ SGLT2 ose insuliné dhe njékohésisht
shton ginseng mund t€ jeté né rrezik né rritje pér hipoglicemi, veganérisht nése pérdoren doza té larta té

ginsengut, ushqimi €shté i pamjaftueshém ose shoqérohet me aktivitet fizik té shtuar.

Ky bashkéveprim ka edhe njé komponent kronobiologjik, pasi toleranca ndaj glukoz€s dhe pérgjigja
ndaj insulinés ndryshojné gjat€ gjithé dités. Rreziku 1 hipoglicemis€ mund té rritet kur efekti maksimal
1 ginsengut pérkon me veprimin maksimal t&€ barnave antidiabetike ose me periudha té zgjatura pa
ushqim. Praktikisht, kjo e bén ginsengun njé suplement qé nuk duhet t€ merret né mbrémje tek
diabetikét, sepse hipoglicemia gjaté natés €sht€ mé e véshtiré pér t'u identifikuar dhe shogérohet me njé
rrezik mé t€ larté t€ aritmis€ dhe konfuzionit. Kjo éshté arsyeja pse n€ menaxhim, késhillohet

monitorimi 1 glukozés dhe rishikimi i terapive nése pacienti kémbéngul ta pérdoré até.

Ndérveprimet me antikoagulantét/agjentét antitrombocitiké: dy rrezige — gjakderdhja dhe luhatjet e
INR-sé

Ginsengu pérmendet shpesh né literaturé si njé bimé€ q€ mund té ndérhyjé né hemostazg, por provat
jané heterogjene: disa t&€ dhéna sugjerojné njé efekt antitrombocitik, ndérsa té tjera sugjerojné njé

ndérveprim n€ metabolizmin e barnave (p.sh. varfarina). Pér arsye sigurie klinike, qasja e pranuar €shté
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qé€ ginsengu duhet t& konsiderohet njé suplement me potencialin pér t€ modifikuar rrezikun e

gjakderdhjes, veganérisht kur kombinohet me aspirinég, klopidogrel, antikoagulanté oralé ose ISA.

Pér pacientét gé marrin warfariné problemi praktik nuk éshté vetém gjakderdhja, por edhe
pagéndrueshméria e INR nése ginsengu ndryshon metabolizmin hepatik ose lidhjen e proteinave. Kjo
mbart njé rrezik té dyfishté: INR mund té ulet (rreziku i trombozés) ose té rritet (rreziku i
hemorragjisé), késhtu qé rekomandohet monitorim mé i shpeshté i INR nése pacienti refuzon ta
ndérpresé até. Nga njé perspektivé kronobiologjike, rreziku klinik mund té rritet kur ginsengu merret né
méngjes sé bashku me terapiné antitrombocitike, pasi aktiviteti i trombociteve dhe incidenca e
ngjarjeve kardiovaskulare arrijné kulmin né orét e para té dités. Shtimi i njé substance gé ndikon né
hemostazé gjaté késaj periudhe mund ta béjé ekuilibrin hemostatik mé té pagéndrueshém.

Ndérveprimet me ilacet qé ndikojné né sistemin nervor: pagjumésia, ankthi dhe rreziku i manisé

Ginsengu ka efekte stimuluese, vecanérisht tek individét e ndjeshém. Kombinimi i tij me stimulues té
tjeré (kafeiné, pseudoefedring, amfetamina, disa "djegés yndyre") rrit rrezikun e palpitacioneve,
ankthit, rritjes sé€ presionit t€ gjakut dhe pagjumésis€. Pér mé tepér, tek pacientét qé€ marrin
antidepresivé (SSRI/SNRI) ose vuajné nga ¢rregullimi bipolar, jan€ raportuar raste t€ agjitacionit dhe
simptomave hipomanike/manike t€ shkaktuara nga pérdorimi i ginsengut (veganérisht né¢ doza té larta).
Kéto fenomene jané klinikisht t€ réndésishme pér trajnimin e profesionistéve t€ shéndetit sepse

pacientét shpesh nuk e raportojné ginsengun si njé "substancé aktive".

Kétu kronobiologjia €shté shumé e drejtpérdrejté: ginsengu, pér shkak té efektit té tij stimulues, ka té
ngjaré té prishé gjumin nése merret voné pasdite ose né mbrémje. Prandaj, edhe kur pérdoret,
rekomandohet ta administroni n€ méngjes ose herét pasdite dhe ta shmangni até tek pacientét me

pagjumési, ankth t€ rénd€, aritmi ose histori manie.

Ndérveprimet me ilacet antihipertensive dhe ilacet kardiake: presioni, ritmi dhe toleranca

Efektet e ginsengut n€ presionin e gjakut jané€ t€ ndryshueshme sipas llojit, dozés dhe gjendjes bazale té
pacientit. Disa pacienté raportojné rritje t€ presionit t&€ gjakut dhe palpitacioneve (sidomos me produkte
jo standarde dhe doza t€ larta), ndérsa studime té tjera sugjerojné nj€ efekt modest n€ pérmirésimin e
funksionit endotelial. Kjo ndryshueshméri e bén ginsengun potencialisht problematik tek pacientét me
hipertension t€ pagéndrueshé€m, aritmi ose sémundje té€ arteries koronare, vecanérisht kur pérdoret

njékohésisht me beta-bllokues, antagonisté té€ kalciumit ose ilace antiaritmike. Né praktikén klinike,
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rekomandohet monitorimi i presionit t& gjakut dhe i rrahjeve té zemrés, si dhe shmangia e pérdorimit

tek pacientét me palpitacione té€ shpeshta ose hipertension té kontrolluar dobét.
Ndérveprimet e digoksinés dhe problemet laboratorike (ndérhyrjet)

Njé problem praktik pérmendet gjithashtu né literaturé: disa produkte bimore (duke pérfshiré disa lloje
té ginsengut) mund té shkaktojné ndérhyrje né analizat e digoksinés (jo domosdoshmeérisht toksicitet i
vérteté por njé rezultat i rremé laboratorik). Kjo éshté vecanérisht e réndésishme pér té kuptuar se
suplementet bimore mund té shkaktojné ndérhyrje né analizat laboratorike dhe té krijojné rezultate
klinike té pasakta, duke guar potencialisht né vendime terapeutike té pasakta. Pér kété arsye
rekomandohet njé vlerésim i kujdesshém i pérdorimit té suplementeve né praktikén klinike dhe kur
dyshohet pér ndérhyrje, pérséritja e analizés me njé metodé tjetér ose ndérprerja e pérkohshme e

suplementit.

Pérmbledhje kronofarmakologjike: pse "koha' ka réndési tek ginseng

Ndryshe nga vitaminat tipike, me ginsengun “koha” &shté kryesisht ¢éshtje sinkronizimi me sistemin
nervor autonom dhe metabolizmin e glukozés. Marrja e ginsengut né méngjes pérputhet mé miré me
fazén aktive té dités dhe mund té zvogélojé rrezikun e pagjumésisé. Anasjelltas, marrja e tij né

mbrémje mund té rrisé rrezikun e pagjumésisé, takikardisé dhe hipoglicemisé gjaté natés vecanérisht

tek pacientét diabetiké.

Gjithashtu, ndarja kohore nga ilaget klinikisht té réndésishme, si¢ jané antikoagulantét, antidiabetikét
dhe stimuluesit, si dhe parametrat e monitorimit si glukoza, INR, presioni i gjakut dhe rrahjet e zemrés,

jané té réndésishme pér pérdorimin mé té sigurt té ginsengut.

Menaxhim praktik
* Tek pacientét diabetiké: pérdoret me kujdes, rekomandohet monitorim i rregullt 1 glukozés né€ gjak
dhe shmangia e marrjes n€ mbrémje. N¢ rast t€ episodeve hipoglicemike, terapia dhe pérdorimi 1

suplementit duhet té rivlerésohen.

» Tek pacientét q€ pérdorin varfariné ose terapi antitrombocitare: rekomandohet shmangia ose
monitorimi 1 kujdesshém 1 INR dhe shenjave té€ gjakderdhjes; pérdorimi duhet t€ ndérpritet para

ndérhyrjeve kirurgjikale.
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* Tek pacientét me ankth, pagjumési ose aritmi: preferohet shmangia; nése pérdoret, rekomandohen

doza t€ uléta vetém né méngjes dhe monitorim klinik.

* Tek pacientét me polifarmaci: éshté e réndésishme t€ merret gjithmoné nj€ histori e ploté e

suplementeve t€ pérdorura dhe té verifikohen ndérveprimet e mundshme.

Tabele. Ndérveprimet kryesore té ginsengut (Panax ginseng / P. quinquefolius)

Rrezik|[M himi
Klasa e barnave Shembuj Mekanizmi Efekti klinik rea ena.x i
u praktik
. . Monit
- Efekt hipoglicemik ) .. o 0"ro
Insuling, . . .. |Hipoglicemi glukozén;
- o ) aditiv (ndjeshméri . B
Antidiabetiké metformin, o ||((sidomos nése ||++++++|lshmang
: insulinike/postprandi|| ", . .
sulfonilure s’ka ushqim) mbrémjen;
al) o
rishiko dozat
_|[INRi
Antikoagulante Warfarin :gzl?t(l: ?rzdﬁﬁie pagendrucshém ++++ ;I;rﬁizfoolslfm
(sidomos VKA) ) P — tromboz¢/ .
pér luhatje INR) mé shpesh
hemorragji
- Mund t€ rrisé . Kujdes 1 lartg,
) . Aspiring, ) Hemorragji/hem v
Antiagreganté / AIJS . rrezikun e ++++  |vecanérisht te
clopidogrel ) . ... . |[atoma ) .
gjakderdhjes (aditiv) té moshuarit
. . . Takikardi, Mos kombino;
. - Stimulim aditiv i .
Stimulues / Kafeiné, ) ) ankth, merre vetém
. . o . .. ISNS (sistemi nervor ||, . ) ++++ .
simpatomimetiké pseudoefedring | . : hipertension, paradite ose
simpatik) . .
msomni shmang
‘ _ Kujdes;
Rritje e stimulimit; Pagmmesh ‘ shmang te
Antidepresanté SSRI/SNRI raste agjitacioni/ aXthlm’ rrezik ++++ |bipolarét/
manie te
hipomanie predispozuarit insomni
réndé
oy s o e . . . . Monitori ;
Alftlh.lp.e.trtenswe/antl Beta-bllokues, |[Efekti Palp1Fac1on§, s Shzil;nogn;z
aritmiké pagéndrueshém né luhatje presioni s
aritmai teé
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Rrezik|M himi
Klasa e barnave Shembuj Mekanizmi Efekti klinik rezikVienaxaimi
u praktik
presionin arterial pagéndrueshm
dhe ritmin kardiak. e
Vleréso
. : klinikisht;
Teste laboratorike Interferencé e “Digoksiné e Tt elrrzlerlli
(digoksiné) mundshme analitike |[lart&” false P ) .
testin/ndérpre
suplementin

Hypericum perforatum (Lulebasani): ndérveprimet farmakologjike, kronobiologjia dhe rreziku
klinik

Hypericum perforatum &shté njé bimé e pérdorur gjerésisht pér simptomat e depresionit t€ lehté deri né
té moderuar, ankthit dhe ¢rregullimeve t€ gjumit. Komponentét kryesoré bioaktivé (hiperforina,
hipericina dhe flavonoidet) i japin Hypericum efekte neurofarmakologjike (modulimi i serotoninés,
noradrenalinés dhe dopaminés), por edhe efekte shumé té fugishme né metabolizmin e barnave. Eshté
ky kombinim qé e bén Hypericum nj€ nga shkaget mé t& shpeshta t& déshtimit té terapisé pér shkak t&

ndérveprimeve bimé-ilag n€ praktikén klinike.

N¢ kontekstin e kronofarmakologjis€, Hypericum &shté shembulli klasik 1 njé produkti "natyral" qé
sillet si njé induktor farmakologjik: rrit shprehjen e enzimave té metabolizmit hepatik (vecanérisht
CYP3A4) dhe transportuesve (P-gp (P-glikoproteina), duke zvogéluar pérqgendrimet plazmatike té
shumé barnave. Ky efekt nuk €shté 1 menjéhershém; zhvillohet gradualisht gjaté dit€ve/javéve dhe
zhduket gradualisht pas ndérprerjes. Kjo ka réndési t€ madhe klinike, pasi pacienti mund té filloj€ té
pérdoré Hypericum perforatum pa e shoqéruar até me njé€ ulje té efektivitetit té terapis€ q€ mund té
shfaget pas 1-2 javésh. Pér mé tepér, efekti ndérveprues mund té€ vazhdojé edhe pas ndérprerjes sé

bimés, pér shkak t€ ndikimit t€ zgjatur n€ enzima dhe transportues t€ barnave.

Mekanizmi kryesor: induksioni i CYP3A4 dhe P-gp (P-glikoproteina)

Provat moderne e pérmbledhin Hypericum si nj€ nga induktorét mé t€ réndésishém t&€ CYP3A4 dhe P-
gp nga suplementet bimore. Rritja e CYP3A4 pérshpejton metabolizmin hepatik/zorrét e barnave qé
varen nga kjo enzimé, ndérsa rritja e P-gp zvogélon thithjen e zorréve dhe rrit "nxjerrjen" e barnave nga
qelizat (duke pérfshiré barrierén hemato-encefalike dhe enterocitet). Rezultati praktik éshté i1 thjeshté:
shumé barna dobésohen sepse nivelet e tyre né gjak bien.

24



Kjo €shté arsyeja pse Hypericum éshté i kundérindikuar ose shumé i padéshirueshém tek pacientét qé
marrin barna me njé indeks t€ ngushté terapeutik (p.sh. imunosupresanté pas transplantimit,
antiretroviral€, antiepileptiké, antikoagulanté).

Ndérveprimet mé kritike klinikisht (me shembuj té qarté)
a) Kontraceptivét oralé dhe terapité hormonale: ""déshtim kontraceptiv'

Nj€ nga ndérveprimet mé t€ njohura €shté ulja e pérgendrimeve té estrogjenit/progesteronit nga
induksioni 1 CYP3A4. Klinikisht: gjakderdhje ndérmenstruale, efikasitet i reduktuar dhe raste té
raportuara t€ shtatzénisé sé pad€shiruar. Kjo &shté vecanérisht e réndésishme né praktikén klinike, pasi
pérdorimi i Hypericum perforatum shpesh mbetet i nén-raportuar, pasi shumé pacienté nuk e
konsiderojné até njé "ilag" dhe pér kété arsye nuk e pérmendin até gjaté konsultimit mjekésor. Si

rezultat, ndérveprimet dhe efikasiteti i reduktuar i terapis€ mund té mos identifikohen n€ kohé.

b) Imunosupresanté (ciklosporiné, takrolimus, sirolimus): rreziku i refuzimit té transplantit

Kjo konsiderohet si njé nga ndérveprimet klinike mé serioze, pasi induksioni i enzimave mund t€ ulé
nivelet e imunosupresantéve dhe té rris€ rrezikun e refuzimit té transplantit. Literatura shkencore e
konsideron Hypericum perforatum njé bimé g€ duhet shmangur tek pacientét me transplant ose ata qé

pérdorin terapi imunosupresive me nj€ indeks t€ ngushté terapeutik.

¢) Antiretroviralét (HIV) dhe disa antiviralé: rreziku i déshtimit virologjik

Shumé ilage antiretrovirale metabolizohen nga CYP3A4 dhe/ose transportohen nga P-gp. Hypericum
perforatum mund té ulé nivelet e kétyre ilageve né€ trup, duke rritur rrezikun e rritjes s€ ngarkesés virale
dhe zhvillimin e rezistencés ndaj trajtimit. Pér kété arsye, ky kombinim konsiderohet 1 papérshtatshém

né€ udhézimet klinike dhe rekomandohet t€ shmanget.

Ndérveprimet mund t& jené té dyfishta:

* Ndérveprimet farmakokinetike: Hypericum perforatum mund t€ ul€ nivelet e disa antikoagulantéve
(p.sh. varfarina népérmjet ndryshimeve né metabolizém, si dhe disa antikoagulanté oralé direkté
népérmjet efektit né CYP3A4 dhe P-gp), duke rritur rrezikun e trombozés pér shkak té efektit té
reduktuar antikoagulant. « Ndérveprimet farmakodinamike: né kombinim me antidepresivé ose NSAID

(ilage anti-inflamatore josteroide), rreziku i gjakderdhjes mund té rritet né disa situata klinike.

Pér kété arsye, né praktiké rekomandohet té shmanget kombinimi ose té monitorohet nga afér INR dhe

efekti antikoagulant, sé bashku me njé vlerésim individual té rrezikut pér secilin pacient.
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d) Antiepileptiké
Hypericum perforatummund t€ ulé nivelet e disa barnave antiepileptike népérmjet induksionit
enzimatik, duke rritur rrezikun e krizave epileptike. Pér mé tepér, pér shkak té efekteve té tij né
neurotransmetim, mund t€ ndikojé né€ stabilitetin neurofiziologjik tek disa pacienté. Klinikisht, kjo

mund té ¢ojé n€ destabilizim t& kontrollit t€ epilepsisé.
e) Onkologjia (barna kundér kancerit)

Disa barna onkologjike metabolizohen nga CYP3A4/P-gp; Hypericum mund t€ ulé ekspozimin
ndaj terapis€ dhe t€ kompromentojé efikasitetin. Kjo éshté kritike sepse pacientét onkologjiké
shpesh pérdorin produkte "natyrale" pér ankthin/gjumin pa njoftuar profesionistin e tyre t€ kujdesit

shéndetésor.
P Benzodiazepinat, opioidet dhe ilacet e sistemit nervor qendror

Pér barnat e metabolizuara nga CYP3A4, Hypericum perforatum mund t€ ulé efektin get€sues ose
analgjezik, duke krijuar pérshtypjen e "mungesés sé€ efektit" dhe duke e shtyré pacientin té rrisé
dozén. Kjo éshté me réndési t&€ veganté pér siguring, pasi ndérprerja e menjéhershme e Hypericum
mund té ¢oj€ n€ njé kthim né nivelet normale té barit né€ trup dhe t€ rrisé rrezikun e efekteve toksike

ose mbidozimit.

3) Ndérveprimet farmakodinamike: serotonina dhe rreziku i sindromés sé serotoninés
Pérvec induksionit enzimatik, Hypericum ka veprim neurofarmakologjik né monoamina.

Kombinim me:
e SSRI-t€ (frenuesit selektivé t€ rimarrjes s€ serotoninés) (sertralin€, fluokseting, parokseting,

escitalopram)

e SNRI-t€ (frenuesit e rimarrjes s€ serotoninés dhe noradrenalinés) (venlafaksiné, dulokseting)
e  MAOI (frenues t€ monoaminooksidazes)

e triptan (migren¢)

o linezolid (antibiotik me veprim té ngjashém me MAO)

mund té rris€ rrezikun e sindromés s€ serotoniné€s (agjitacion, dridhje, hipertermi, takikardi,
djersitje, diarre). Edhe pse incidenca e sakté n€ popullaté éshté e véshtiré té€ pércaktohet, ky éshté

nj€ paralajmérim i pranuar né udhézimet e ndérveprimit bimor-ilag.
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4) Efektet negative dhe faktorét e stilit té jetés: fotosensibiliteti

Hypericum perforatum mund té shkaktojé fotosensibilizim, pra ndjeshméri té shtuar ndaj rrezatimit
diellor, vecanérisht né doza té larta ose tek individé mé té ndjeshém. Né kontekstin e krono-ushqyerjes
dhe edukimit té pacientit, kjo ka réndési praktike, pasi ekspozimi i zgjatur né diell - vecanérisht gjaté

verés - mund té rrisé rrezikun e skugjes, acarimit ose djegies sé Iékurés.

Rreziku éshté edhe mé i réndésishém tek pacientét gé pérdorin njékohésisht barna me potencial

fotosensibilizues, si¢ jané disa antibiotiké ose retinoide.

5) Dimensioni kronobiologjik: pse "koha'" ka réndési

Tek Hypericum, dimensioni kryesor kronofarmakologjik nuk &shté njé "kohé ideale" pér marrje,
por fakti q€ induksioni enzimatik:

e zhvillohet me kalimin e ditéve
e varet nga ekspozimi i pérséritur
e bashkévepron me ritmet ditore té aktivitetit hepatik/intestinal

Prandaj, edhe nése pacienti merr Hypericum "vetém né darké", efekti nxités do té€ ndikojé né ilage
gjaté gjithé 24 oréve. Praktikisht, kjo do t€ thoté q€ ndarja ¢do oré nuk e zgjidh problemin si¢
ndodh me mineralet (p.sh. magnez - antibiotik). Me Hypericum perforatum, problemi éshté
sistemik, pasi mund t€ ndikojé né€ metabolizmin e shumé ilaceve dhe substancave né té gjithé
trupin.
6) Menaxhimi praktik
Mos e pérdorni Hypericum tek pacientét me: transplant, terapi HIV/antivirale, terapi aktive
onkologjike, DOAC/warfarin pa monitorim, antiepileptiké t€ ndjeshém, kontraceptivé oralé.
1. Nése pacienti ka pérdorur:
o Uné kryej njé vlerésim té ploté t€ terapisé s€ pacientit, duke pérfshiré t€ gjitha ilacet dhe
suplementet g€ ai pérdor.
o monitoroni parametrat kliniké (INR, ngarkesén virale, nivelet e
takrolimusit/ciklosporinés kur aplikohen)
o Kini kujdes me rritjen e efekteve t€ ilacit pas ndérprerjes (sepse induksioni zvogélohet

gradualisht).
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2. Pér simptomat e humorit/gjumit: sugjeroni alternativa mé té€ sigurta dhe vlerésim mjekésor,

vecanérisht nése pacienti po merr ilage kronike.

Tabele. Ndérveprimet kryesore té Hypericum perforatum

. Mekanizmi i . . Menaxhimi
Klasa e barnave Shembuj . .. Efekti klinik |Rreziku .
ndérveprimit praktik
Induksion i Ulje e efektit Shmang
. . ||Etinil-estradiol, CYP3A‘.‘? : kf)ntracep'flv, H"yperlcum; )
Kontraceptivé oralé metabolizém i ||gjakderdhje, +++ pérdor metodé
levonorgestrel s . -
shpejté i shtatzéni e tjetér
hormoneve padéshiruar kontraceptive
. hman
_ -~ |warfarin, CYP3A4 & P-gp [INR i ulét — Shmang ose
Antikoagulante apixaban 1 — nivele mé té ||rrezik tromboze; |[+++ monitoro
_)
(VKA & DOAC) riF\)/aroxal:J’an uléta ose luhatje INR’ ngushte
‘ INR/efektin
. - Ritonavir, CYP3A4 & P-gp ||Déshtim
Antiretroviralé . : . . -
(HIV) efavirenz, T —uljee virologjik, +++ Kundérindikuar
atazanavir niveleve rezistencé
Ciklosporing, ... |Refuzimi e s
Imunosupresanté _p Metabolizém i o Kundérindikuar
takrolimus, o organit té +++ .
(transplant) L shpejté absolutisht
sirolimus transplantuar
Karbamazepiné,
. . . YP 1 + efek .. .
Antiepileptiké fenitoing, CYP1 N te Rritje e krizave |++ Shmang
neuroaktive
valproat
Antidepresanté
(SSRI (frenues
selektiveé té
rimarrjes sé -
Sertraliné Efekt
iné .. ||Sindromé . .
serotoninés) /SNRI fluokseting, serotoninergjik ++ Mos i kombino

(frenues té
rimarrjes sé
serotoninés dhe
noradrenalings)
IMAO)

venlafaksiné

aditiv

serotoninergjike
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Klasa e barnave Shembuj M?kanlzrm'l Efekti klinik |[Rreziku Menaxhlml
ndérveprimit praktik
i Agjitacion,
Triptan (migrené) S.uma'trlptan, 1 serotonin hipertension, ++ Shmang
rizatriptan . .
hipertermi
Imatinib, CYP3A4/P-gp 1

Antikancerogjené |. . . ) . ... ||[Déshtim trajtimi |+++ Kundérindikuar
irinotekan, etj. ||— nivele té uléta
. . Midazolam ioni Monitor
Benzodiazepina, dazolam, CYP3A4 1 — Seda}c ont onvoro,
N alprazolam, o pamjaftueshém ||+ shmang né
opioidé . efekt i ulét . . .
oksikodon ose luhatje polifarmaci
o o Keéshill
Barna Doksicikling, | Fotosensibilizim || .. . . © I _o
I . L o\ Djegie, dermatit ||+ mbrojtje nga
fotosensibilizuese  |lizotretinoin aditiv dielli

Curcuma longa (shafrani i Indis€): ndérveprimet farmakologjike, kronobiologjia dhe rreziku

klinik

Kurkuma e njohur zakonisht si shafran i Indisé, €shté njé bimé qé pérdoret gjerésisht si eréz ushqimore

dhe suplement bimor pér shkak té vetive t€ saj anti-inflamatore, antioksiduese dhe imunomoduluese.

Komponenti i saj kryesor bioaktiv éshté kurkumina, njé€ polifenol me efekte t&€ dokumentuara né rrugét

inflamatore (NF-kB, COX-2, citokina) dhe n€ metabolizmin gelizor. Edhe pse shpesh perceptohet si njé

produkt i buté dhe 1 sigurt, shafrani i Indisé€ ka njé profil t&€ réndésishém ndérveprimi me ilaget,

vecanérisht kur merret n€ doza té€ larta ose né formulime standarde me biodisponueshméri té rritur.

Njé€ nga ndérveprimet mé t€ rénd€sishme klinikisht t€ shafranit t& Indis€ lidhet me efektin e tij né

sistemin e koagulimit. Kurkumina ka efekte antitrombocitike dhe mund t€ zvogélojé€ grumbullimin e

trombociteve. Kur pérdoret s¢ bashku me agjent€ antitrombocitiké (si aspirina dhe klopidogrel) ose

antikoagulanté (si varfarina, apiksabani, rivaroksabani), efekti antikoagulant b&het aditiv, duke rritur

rrezikun e gjakderdhjes gastrointestinale, hematomés ose hemorragjisé€ perioperative. Ky rrezik éshté

vecanérisht 1 rénd€sishém tek t€ moshuarit dhe tek pacientét me histori gjakderdhjeje ose me terapi té

shumeéfishta antitrombotike.

Shafrani i Indisé ndervepron gjithashtu me ilaget antidiabetike. Kurkumina éshté treguar se pérmiréson

ndjeshmériné ndaj insulinés dhe ul glukozén né gjak né disa studime klinike dhe paraklinike. Kur

kombinohet me insulin€ ose ilage orale antidiabetike (p.sh. metforminég, sulfonilurea), ky efekt mund té
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¢oj€ né hipoglicemi, veganérisht nése suplementi merret pa ushqim ose né mbrémje kur mekanizmat

kundérrregullues té glukozés jan€ mé t€ dobét.

Efektet anésore hepatike té shafranit t€ Indisé n€ pérgjithési konsiderohen té sigurta né doza dietike,
por dozat e larta t€ suplementeve, vecanérisht ato t€ kombinuara me piperin€ pér t€ rritur
biodisponueshmériné, jané shoqéruar me raportet e fundit t€ rritjes s€ transaminazave dhe rasteve té
hepatitit t& shkaktuar nga suplementet. Ky rrezik rritet tek pacientét g€ marrin njékohésisht ilace
hepatotoksike (p.sh. doza té larta t€ paracetamolit, disa ilage antiepileptike, metotreksat) ose q€ kané

sémundje t& mélgisé.

Njé ndérveprim tjetér 1 réndésishém éshté me sistemin biliar. Shafrani i1 Indisé stimulon sekretimin e
témthit dhe tkurrjen e fshikézEs sé t€mthit. Tek pacientét me guré né témth, kolestazé ose bllokim té
témthit, kjo mund té shkaktojé dhimbje barku dhe dhimbje t€ forta t€ barkut. Prandaj, pérdorimi 1

shafranit t€ Indisé n€ kéto grupe duhet t€ shmanget ose t€ béhet vet€ém nén mbik&qyrje mjekésore.

Pér sa 1 pérket kronobiologjisé, efektet e shafranit t€ Indis€ né inflamacion dhe metabolizém té

glukozgs jané té ndérthurura me ritmet ditore t€ citokinave inflamatore, insulin€s dhe funksionit té

mélcis€. Inflamacioni sistemik dhe aktiviteti i rrugéve pro-inflamatore jané mé t€ larta n€ orét e para té

dités, ndérsa toleranca ndaj glukozés dhe rreziku i hipoglicemisé ndryshojné gjaté periudhés 24-oréshe.

Kjo do té thoté q€ marrja e shafranit t€ Indisé né méngjes ose né dreké, me ushqim, tenton té jeté mé e

tolerueshme dhe e parashikueshme, ndérsa marrja e tij n€ mbrémje rrit rrezikun e dispepsisé,

hipoglicemisé dhe ndérveprimeve me ilaget e natés.

Si pérfundim, shafrani 1 Indis€ nuk duhet té trajtohet thjesht si njé produkt natyral i padémshém kur
pérdoret n€ formé suplementi, pasi mund t€ keté efekte dhe ndérveprime biologjike klinikisht té

réndésishme. Eshté njé modulator biologjik aktiv q& ndérvepron me koagulimin, metabolizmin e

glukozés, funksionin hepatik dhe sistemin biliar. Integrimi i parimeve té€ kronofarmakologjis€, si¢ éshté

koha e administrimit, ndarja nga ilaget kritike dhe monitorimi i pacientéve né€ rrezik, €shté thelbésor pér

té pérfituar nga efektet e tij anti-inflamatore pa kompromentuar siguriné klinike.

30



Tabele. Ndérveprimet kryesore té shafranit té Indisé (Curcuma longa / kurkumina)

Klasa e Efekti Menaxhimi
Shembuyj Mekanizmi . Rreziku .
barnave klinik praktik
Efekt Kujdes;
Antikoagulan ) ) antiagregant + Hemorragji, shmang doza
. ) & Warfarin, apixaban; £ "g . ) & .. g
té/antiagrega - ) mund t€ rrisé INR 1 ++ té larta;
aspiriné, Klopidogrel ) . . )
ntet rrezikun e pagéndrueshém monitoro
gjakderdhjes INR
Rrit rrezikun e Shmang
Ibuprofen . . Dispepsi .
AlJS P ’ gjakderdhjes GI || . PePSLL ++ | kombinimin
naproxen .. gjakderdhje o
(aditiv) afatgjaté
. . . Monitoro
.. . Metformin, Mund té ulé Hipoglicemi te .
Antidiabetiké e R o . . + glukozén né
insuling glukozén (aditiv) ||disa pacienté .
fillim
Stres hepatik 1 .
. p . Kujdes né
P.sh. doza té larta ||mundshém né .. R .
Barna . i Rritje sémundje
. paracetamoli, disa||doza té . + .
hepatotoksike C e . |[transaminazash hepatike;
antiepileptiké larta/produkte jo- .
monitoro
standarde
Rrit sekrecionin : o Shmang te
Guré né i . |[Koliké biliare, . g
.. biliar/kontraksion || . v pacientét me
témth / — . v .. |p€rkegésim ++ . .
. in e fshikézés sé || . guré/obstruksion
kolestazé g simptomash .
témthit biliar
Barna té . ) Ndryshim Kujdes né€ barna
] Modulime té . ry‘ . J. N
metabolizuar ) . . niveli bari (jo me indeks té
disa statina etj. mundshme (efekt || .. . + .
anga CYP/P- o gjithmoné ngushté;
variabél) .. o
gp klinik) monitorim

Krahasim i biméve kryesore me rrezik té larté ndérveprimesh:

Ginkgo — Ginseng — Kurkuma — Hypericum**

N¢é dekadén e fundit, pérdorimi 1 suplementeve bimore éshté rritur ndjeshém né mbaré botén,

veganérisht tek pacientét me sémundje kronike, t€ moshuarit dhe ata qé marrin polifarmaci. Ginkgo

biloba, Panax ginseng, Curcuma longa dhe Hypericum perforatum jané ndér produktet mé t€ pérdorura
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gjerésisht, por ato pérfaqésojné gjithashtu katér nga burimet mé té réndésishme t€ ndérveprimeve
klinikisht té rrezikshme. Kéto bimé nuk jan€ thjesht "shtesa ushqimore", por bimé aktive qé ndikojné

né hemostazé, metabolizém, neurotransmetim dhe sisteme enzimatike.

Nga njé kéndvéshtrim mekanistik, secila prej kétyre biméve ka njé "profil dominues" t&€ ndérveprimit.
Ginkgo vepron kryesisht né nivelin e trombociteve dhe mikroqarkullimit, duke rritur rrezikun e
hemorragjisé kur kombinohet me antikoagulanté dhe agjenté antitrombocitaré. Ginsengu ndikon
fugishém né sistemin nervor autonom dhe metabolizmin e glukozés, duke rritur rrezikun e
hipoglicemisé, aritmis€ dhe pagjumésis€, vecanérisht kur kombinohet me antidiabetiké dhe stimulues.
Kurkuma ka efekte anti-inflamatore dhe antitrombocitare, por edhe ndérveprime hepatike dhe biliare, té
cilat e b&jné problematike tek pacientét me terapi antitrombotike, diabet ose s€mundje hepatobiliare.
Hypericum, ndryshe nga té€ tjerét, vepron kryesisht si njé induktor sistemik i enzimave, duke zvogéluar
pérgendrimet e shumé barnave jetésore (antiretrovirale, imunosupresanté, kontraceptivé,

antiepileptiké), dhe késhtu pérfagéson rrezikun mé t€ madh pér déshtim terapeutik.

Pér sa 1 pérket kronobiologjisé, kéto katér bimé bashkéveprojné ndryshe me ritmet biologjike. Ginkgo
€shté vecanérisht problematike n€ méngjes, kur grumbullimi i trombociteve dhe rreziku trombotik jané
natyrshém mé té lart€; shtimi i njé agjenti bimor antitrombocitar né€ kété kohé rrit rrezikun e
gjakderdhjes. Ginsengu dhe kurkuma ndikojné né metabolizmin e glukozés dhe aktivizimin nervor,
duke i béré ato mé t€ rrezikshme né mbrémje dhe natén, kur rreziku i hipoglicemis€ dhe pagjumésisé
éshté mé 1 madh. Hypericum, pér shkak t€ induksionit t& zgjatur enzimatik, humbet dimensionin klasik
té "kohés s¢€ dités": efektet e tij n€ metabolizmin e barnave jané t€ vazhdueshme dhe nuk zgjidhen me

ndarjen e kohés, gjé qé e bén até vecanérisht t€ rrezikshém né polifarmaci.

Nga njé perspektivé klinike, kéto ndryshime kané implikime t€ drejtpérdrejta. Ginkgo duhet té
shmanget ose té€ pérdoret me kujdes ekstrem tek pacientét qé marrin antikoagulanté ose qé 1
nénshtrohen ndérhyrjes kirurgjikale. Ginsengu kérkon monitorim t€ glukozés dhe presionit té€ gjakut,
veganérisht tek diabetikét dhe pacientét kardiaké. Kurkuma duhet t€ vlerésohet me kujdes tek pacientét
g€ marrin terapi antitrombotike, sémundje biliare ose sémundje hepatike. Hypericum, nga ana tjetér,
duhet t€ konsiderohet praktikisht i kundérindikuar n€ shumé situata klinike ku ilaget jané€ jetésore pér

mbijetesén dhe stabilitetin e pacientit.

Si pérfundim, integrimi 1 parimeve té kronofarmakologjis€ n€ pérdorimin e suplementeve bimore

pérfagéson nj€ nevojé t&€ vérteté klinike dhe jo thjesht njé koncept teorik ose akademik. Njohja e
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profileve t&€ ndérveprimit t€ Ginkgos, Ginsengut, Kurkumés dhe Hypericumit e kombinuar me
vlerésimin e kohés s¢ administrimit, polifarmacisé dhe gjendjes klinike té pacientit, €shté thelbésore
pér té shmangur gjakderdhjen, hipogliceming, déshtimin terapeutik dhe ngjarjet serioze anésore. Kéto
katér bimé pérfag€sojné shembullin mé t&€ qarté se si "natyrale" mund t€ béhet farmakologjikisht e

rrezikshme kur nuk respektohen parimet e kronobiologjisé dhe sigurisé s€ barnave.

Skemé praktike pér profesionistét e shéndetit mbi vlerésimin e sigurisé sé suplementeve bimore
(Ginkgo — Ginseng — Kurkuma — Hipericum)

Hapi 1 — Identifikoni barnat kritike
Gjithmoné pyeteni pacientin:
"Cfaré ilagesh merr ¢do dité?"
Nése po — shkruaj:
o Antikoagulantét (warfarin, apixaban, rivaroxaban)
o Agjentét antitrombocitiké (aspirin€, klopidogrel)
e Antidiabetiké (insulin€, sulfonilurea, SGLT2, metforming)
o antiepileptik
e Antidepresanté
e Imunosupresanté
o Kontraceptivé oralé
e Antiretrovirale / onkologji

Nése asnjé nga kéto — rreziku &shté mé i ulét, por jo zero.
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Hapi 2 - Identifikoni bimén

Bimé Pyetja kryesore
Ginkgo "A merr hollues gjaku apo aspiriné?"
Ginseng "A keni diabet, ankth, palpitacione?"

Shafrani i Indisé

"A po merrni antikoagulanté apo keni guré né t€mth?"

Hypericum

"A merrni ndonjé ilag¢ kronik ¢do dit&?"

Hapi 3 — Vendimi pér siguriné

Nése pacienti po merr antikoagulanté/agjenté antitrombocitiké

e Mos pérdorni Ginkgo

e Mos e pérdorni kurkumén né doza t€ larta.

e Mos e pérdorni Hypericum

e Ginsengu vetém me kujdes dhe monitorim

Nése pacienti po merr ilace antidiabetike.

e Ginsengu — rreziku i hipoglicemisé

e Kurkuma — monitoroni glukozén

e Ginkgo me kujdes

e Hypericum nése ka terapi komplekse

Nése pacienti po merr ilace kundér depresionit

e Hypericum — rrezik serotoninergjik

e Ginkgo — gjakderdhje + agjitacion

e Ginseng — rreziku i ankthit/manisé

e Shafrani i1 Indis€ éshté€ mé 1 sigurt
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Nése pacienti po merr kontraceptivé oralé

e Hypericum — shtatzéni e padéshiruar

e Ginseng dhe Kurkuma — monitoroni ciklin
e Ginkgo—i sigurt

Hapi 4 — Vendosni orén tuaj biologjike

Bimé Koha mé e sigurt
Ginkgo Né méngjes, kurré para operacionit
Ginseng Vetém né€ méngjes

Shafran i Indisé Me ushqim, méngjes/dreké

Hypericum Kundérindikimi, koha nuk e zgjidh rrezikun

Hapi 5 — Paralajmérime qé duhen dhéné pacientit

“Nése pérjetoni gjakderdhje, palpitacione, hipoglicemi, pagjumési ose ndryshime né efektin e

ilageve — ndérpritni suplementin dhe kontaktoni mjekun tuaj.”
N¢ kronofarmakologji:

“Bimé + kohé + ilace = siguri ose rrezik”
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Tema 3
Integrimi i kronofarmakologjisé né udhézimet klinike, protokollet farmaceutike
dhe praktikén e pérditshme

Integrimi i kronofarmakologjisé né udhézimet klinike, protokollet farmaceutike dhe praktikén e
pérditshme pérfagéson njé hap té réndésishém drejt mjekésisé sé personalizuar dhe optimizimit té
terapive mjekésore. Kronofarmakologjia si degé bazohet né faktin se trupi i njeriut funksionon sipas
ritmeve biologjike, vecanérisht ritmeve cirkadiane té cilat ndikojné né perthithjen, shpérndarjen,
metabolizmin dhe eliminimin e substancave aktive. Pér kété arsye, koha e administrimit té barnave dhe
shtesave ushqyese mund té ndikojé ndjeshém né efikasitetin terapeutik, si dhe né shfagjen e efekteve té

padéshiruara.

Né praktikén klinike tradicionale fokusi zakonisht éshté te doza dhe zgjedhja e substancés aktive,
ndérsa koha e administrimit shpesh mund té neglizhohet. Megjithaté, studimet kané treguar se shumé
procese fiziologjike, té tilla si presioni i gjakut, sekretimi hormonal, aktiviteti enzimatik, funksioni
gastrointestinal, etj., ndryshojné gjaté gjithé dités. Si rezultat, i njéjti produkt mund té ofrojé efekte té
ndryshme né varési té kohés sé pérdorimit. Pér shembull, disa ilage kundér hipertensionit kané njé efekt
mé pozitiv kur merren né mbrémje, ndérsa suplementet e energjisé ose vitaminat stimuluese mund té

ndikojné negativisht né gjumé nése pérdoren voné gjaté dités.

Integrimi i kronofarmakologjisé né udhézimet klinike dhe protokollet farmaceutike éshté i nevojshém
pér té rritur efektivitetin terapeutik, pér té pérmirésuar respektimin e trajtimit nga pacienti dhe pér té
zvogéluar rrezikun e efekteve anésore dhe ndérveprimeve. Njé gasje e tillé mund té ndihmojé né
pércaktimin e kohés optimale té administrimit té barnave dhe suplementeve té ndryshme, duke marré

parasysh ritmet biologjike individuale, stilin e jetés dhe patologjité e pacientit.

Integrimi i kétyre parimeve né praktikén e pérditshme éshté gjithashtu me réndési té vecanté pér
farmacistét dhe profesionistét e tjeré té shéndetit, té cilét shpesh jané pika e paré e kontaktit pér
pacientét. Pérmes edukimit dhe zbatimit té rekomandimeve té bazuara né kronofarmakologji,
profesionistét mund té kontribuojné né pérdorimin mé racional dhe mé té sigurt té terapive dhe
shtesave ushgimore. Né kété ményré, kronofarmakologjia nuk mbetet vetém njé koncept teorik, por

béhet njé komponent praktik dhe i domosdoshém i kujdesit shéndetésor modern.
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Integrimi né udhézimet klinike

Integrimi i kronofarmakologjisé né udhézimet klinike dhe protokollet terapeutike po konsiderohet
gjithnjé e mé shumé si njé nevojé e réndésishme né mjekésiné moderne. Aktualisht, shumica e
udhézimeve zyrtare pérgendrohen kryesisht né pérzgjedhjen e barnave dhe dozés, ndérsa koha optimale
e administrimit shpesh mbetet e nénvlerésuar. Megjithaté, ritmet cirkadiane ndikojné ndjeshém né
pérgjigjen terapeutike, metabolizmin e barnave dhe shfagjen e efekteve anésore. Pér kété arsye,
rekomandohet qé shoqatat profesionale dhe organizatat shkencore té integrojné parimet e
kronofarmakologjisé né udhézimet klinike ekzistuese. Pér shembull, udhézimet pér trajtimin e
hipertensionit arterial ose dislipidemive mund té pérfshijné rekomandime specifike mbi skemat e
dozimit, bazuar né ndryshimet cirkadiane né presionin e gjakut, metabolizmin e lipideve dhe profilin

hormonal té pacientit.

Njé aspekt tjetér i réndésishém éshté pérfshirja e dimensionit kohor né algoritmet terapeutike.
Algoritmet moderne té trajtimit duhet té marrin né konsideraté jo vetém diagnozén dhe karakteristikat
klinike té pacientit, por edhe ritmet biologjike individuale, stilin e jetés dhe kohén e fillimit té
simptomave. Kjo gasje mund té ndihmojé né personalizimin e terapive dhe rritjen e efektivitetit té tyre.
Pér shembull, né sémundjet reumatike ku simptomat dhe ngurtésimi jané mé té theksuara né orét e
méngjesit, administrimi i barnave anti-inflamatore ose kortikosteroideve né kohén e duhur mund té
pérmirésojé kontrollin simptomatik dhe cilésiné e jetés sé pacientit. Profesionistét e shéndetit duhet té
marrin né konsideraté edhe ndryshimet e pérditshme né parametrat fiziologjiké, si¢ jané glukoza né

gjak, presioni i gjakut dhe sekretimi hormonal, té cilat mund té ndikojné né pérgjigjen ndaj trajtimit.

Edhe pse potenciali i kronofarmakologjisé éshté i madh, zbatimi i saj né praktikén klinike ende
pérballet me disa sfida. Ndér mé té réndésishmet jané mungesa e standardizimit té protokolleve dhe
provat klinike ende té kufizuara pér disa fusha terapeutike, vecanérisht né onkologji dhe pérdorimin e
shtesave ushqgimore. Pér kété arsye, komuniteti shkencor dhe institucionet shéndetésore duhet té
punojné drejt zhvillimit té udhézimeve standarde dhe rekomandimeve praktike pér profesionistét e
shéndetit. Edhe rekomandimet minimale, si¢ éshté konsultimi sistematik i literaturés mbi kohén
optimale té administrimit gjaté hartimit té protokolleve terapeutike, do té pérfagésonin njé hap té
réndésishém drejt integrimit t& kronofarmakologjisé né praktikén klinike t& pérditshme.
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Roli né protokollet farmaceutike dhe konsultimin e pacientéve

Farmacistét kané njé rol ky¢ né integrimin e parimeve té kronofarmakologjisé né praktikén klinike té
pérditshme, pasi ata jané ndér profesionistét mé té arritshém pér pacientét dhe shpesh jané té pérfshiré
drejtpérdrejt né késhillimin mbi pérdorimin e sakté té ilaceve. Pér kété arsye, udhézimet dhe protokollet
farmaceutike duhet té pérfshijné rekomandime té garta mbi kohén optimale té administrimit té barnave
dhe shtesave ushgimore, bazuar né ritmet biologjike dhe efektet kronofarmakologjike. Gjaté
shpérndarjes sé ilaceve, farmacisti mund té luajé njé rol té réndésishém duke e informuar pacientin nése
ilaci duhet té merret né méngjes, gjaté dités apo para gjumit, né ményré gé té arrihet efekti maksimal
terapeutik dhe té€ minimizohen efektet anésore. Pér shembull, disa ilage kundér hipertensionit mund té
jené mé efektivé kur administrohen né mbrémje, ndérsa shtesat e energjisé ose vitaminat stimuluese

rekomandohen mé shpesh gjaté oréve té méngjesit.

Né praktiké, farmacistét shpesh pérballen me situata ku pacientét ose mjekét kérkojné késhilla pér
kohén mé té pérshtatshme pér té marré ilage. Aktualisht, shumé nga kéto rekomandime bazohen
kryesisht né pérvojén profesionale dhe informacionin e pérgjithshém farmakologjik, por zhvillimi i
métejshém i kronofarmakologjisé kérkon trajnim mé té specializuar né parimet e kronobiologjisé dhe
ritmeve cirkadiane. Studimet tregojné se shumica e farmacistéve jané té gatshém té marrin njé rol mé
aktiv né kété aspekt té kujdesit farmaceutik dhe shprehin interes pér té fituar njohuri dhe aftési shtesé

né lidhje me kohén e terapive.

Njé hap i réndésishém drejt zbatimit praktik té kronofarmakologjisé éshté pérfshirja e saj né protokollet
institucionale té spitaleve dhe farmacive klinike. Institucionet shéndetésore mund té zhvillojné
udhézime té brendshme ku etiketimi i barnave pérfshin informacion mbi kohén optimale té dozimit, si
p.sh. "merret né méngjes"”, "pas darkés" ose "para gjumit”. Gjithashtu, shérbimet e Rishikimit té
Pérdorimit t¢ Medikamenteve (MUR) mund té pérfshijné vlerésimin e kohés sé administrimit si pjesé té
analizés sé terapisé sé pacientit. Kéto masa do té ndihmonin jo vetém né pérmirésimin e efektivitetit
terapeutik, por edhe né rritjen e ndérgjegjésimit té pacientéve dhe profesionistéve té shéndetit né lidhje
me réndésiné e ritmeve biologjike né pérdorimin racional dhe té sigurt té barnave dhe shtesave

ushgimore.
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Zbatimi praktik: Shembuj konkreté

Zbatimi praktik i kronofarmakologjisé né terapiné me ilage synon té pérshtaté kohén e administrimit té
ilacit me ritmet biologjike té organizmit, me géllim optimizimin e efektivitetit terapeutik dhe
minimizimin e efekteve té padéshiruara. Né disa zona terapeutike, ritmet cirkadiane ndikojné
drejtpérdrejt né proceset fiziologjike dhe patologjike, duke e béré kohén e dozimit klinikisht té

réndésishme.

Njé nga shembujt mé té njohur lidhet me pérdorimin e statinave né trajtimin e dislipidemive. Sinteza e
kolesterolit né mélci &shté mé aktive gjaté natés, késhtu gé pér statinat me gjysmeé-jeté té shkurtér, sic
jané simvastatina dhe lovastatina, administrimi né mbrémje rekomandohet teorikisht pér té pérputhur
efektin farmakologjik me periudhén e prodhimit maksimal té kolesterolit. Megjithaté, provat klinike
nuk jané gjithmoné pérfundimtare. Njé meta-analizé e Cochrane (2019) nuk identifikoi dallime té
réndésishme né uljen e nivelit té kolesterolit midis administrimit né méngjes dhe né mbrémje. Pér kété
arsye, né praktikén klinike moderne, zgjedhja e kohés sé marrjes sé statinave shpesh bazohet si né
preferencat e pacientit ashtu edhe né pérmirésimin e respektimit té trajtimit, ndérsa profesionistét e

shéndetit duhet t'i informojné pacientét rreth bazés kronobiologjike té rekomandimeve ekzistuese.

Njé fushé tjetér me interes té madh éshté trajtimi i hipertensionit. Disa studime kané sugjeruar qé
administrimi i barnave antihipertensive gjaté natés mund té pérmirésojé kontrollin e presionit té gjakut
tek pacientét gé nuk pérjetojné rénie fiziologjike té presionit té gjakut gjaté natés, e njohur si "jo-ulése".
Megjithaté, meta-analizat mé té fundit, pérfshiré ato té raportuara nga Shogata Evropiane e
Kardiologjisé (ESC) né vitin 2024, tregojné se né pérgjithési nuk ka ndonjé ndryshim té réndésishém
né uljen e ngjarjeve kardiovaskulare midis dozimit né méngjes dhe né mbrémije. Si rezultat, udhézimet
aktuale rekomandojné gé barnat antihipertensive njé heré né dité mund té administrohen né kohén mé
té pérshtatshme pér pacientin, pér sa kohé gé ruhet respektimi i trajtimit. Né kété kontekst,
bashképunimi midis mjekut, farmacistit dhe pacientit mbetet thelbésor pér pérshtatjen individuale té

terapisé me stilin e jetés dhe modelet e gjumit.

Kronofarmakologjia éshté gjithashtu me réndési té vecanté né pérdorimin e glukokortikoideve.
Kortizoli endogjen ndjek njé ritém karakteristik cirkadian, me nivele mé té larta né orét e para té
méngjesit dhe nivele mé té uléta gjaté natés. Duke respektuar kété ritém fiziologjik, glukokortikoidet si

prednizoloni zakonisht rekomandohen té administrohen né méngjes, veganérisht tek pacientét me
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sémundje kronike inflamatore si artriti reumatoid. Administrimi né kété kohé ndihmon né zvogélimin e
ngurtésisé dhe dhimbjes né méngjes, duke minimizuar shtypjen e boshtit hipotalamik-hipofizé-veshka.
Ky shembull tregon garté se edhe terapité rutiné mund té optimizohen duke u pérshtatur me ritmet

biologjike té organizmit, duke pérmirésuar rezultatet klinike dhe tolerancén e trajtimit.

Pérfitimet klinike dhe ekonomike

Integrimi i parimeve té kronofarmakologjisé né praktikén mjekésore ofron potencial té konsiderueshém
pér pérmirésimin e rezultateve terapeutike dhe optimizimin e kujdesit ndaj pacientit. Duke pérshtatur
kohén e administrimit té barnave dhe suplementeve me ritmet biologjike té trupit, mund té arrihet
efikasitet mé i larté terapeutik dhe efekte té reduktuara negative. Studimet tregojné se sinkronizimi i
trajtimit me ritmet cirkadiane mund té pérmirésojé pérgjigjen klinike né sémundje té ndryshme, té tilla
si hipertensioni, ¢rregullimet metabolike, sémundjet inflamatore dhe patologjité kardiovaskulare.
Trajtim mé efektiv do té thoté gjithashtu njé nevojé mé té ulét pér barna shtesé pér té kontrolluar
simptomat ose pér té menaxhuar efektet anésore, duke kontribuar né pérmirésimin e cilésisé sé jetés sé

pacientit dhe duke zvogéluar pérparimin e sémundjes.

Pérfitimet e kronofarmakologjisé nuk kufizohen vetém né aspektin klinik, por shtrihen edhe né
dimensionin personal dhe social té kujdesit shéndetésor. Pérshtatja e terapive sipas ritmeve biologjike
individuale e afron trajtimin me konceptin e mjekésisé sé personalizuar, ku terapia nuk bazohet vetém
né diagnozé, por edhe né karakteristikat fiziologjike dhe stilin e jetés sé pacientit. Kjo gasje synon té
maksimizojé pérfitimet terapeutike pér secilin individ dhe té minimizojé shqetésimet gé lidhen me
trajtimin, duke rritur aderimin dhe besimin e pacientit né terapi. Né té njéjtén kohé, zvogélimi i
ndérlikimeve dhe pérmirésimi i kontrollit t¢ sémundjeve kronike kontribuojné né rritjen e mirégenies

sociale dhe funksionalitetit té pacientéve né jetén e pérditshme.

Njé aspekt tjetér i réndésishém éshté ndikimi ekonomik i zbatimit té kronofarmakologjisé. Rritja e
efektivitetit té trajtimit mund té ¢ojé né uljen e kostove shéndetésore pérmes reduktimit té
ndérlikimeve, shtrimeve né spital dhe procedurave shtesé diagnostikuese ose terapeutike. Pér shembull,
njé kontroll mé& i miré i presionit té gjakut ose niveleve té kolesterolit mund té zvogélojé incidencén e
infarktit t& miokardit, goditjes né tru dhe ndérlikimeve té tjera serioze, duke ulur kostot pér sistemin
shéndetésor dhe barrén ekonomike mbi pacientin. Edhe pse studimet mbi efektivitetin afatgjaté té

kostos sé terapive té bazuara né kohé jané ende té kufizuara, rezultatet klinike aktuale mbéshtesin
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réndésiné e zhvillimit dhe integrimit té métejshém té kronofarmakologjisé né udhézimet klinike dhe

praktikén moderne mjekésore.
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Tema 4

Sfidat e zbatimit te kronofarmakologjise ne praktiken klinike

Edhe pse kronofarmakologjia ka potencial t¢ madh pér optimizimin e trajtimeve dhe personalizimin e
kujdesit shéndetésor, integrimi i saj né praktikén klinike ende pérballet me njé numér sfidash
shkencore, profesionale dhe organizative. Njé nga pengesat kryesore éshté mungesa e provave klinike
té mjaftueshme dhe té standardizuara pér shumicén e barnave dhe shtesave ushgimore. Edhe pse ka
prova té mjaftueshme eksperimentale qé demonstrojné ndikimin e ritmeve cirkadiane né
farmakokinetiké dhe farmakodinamiké, shumé studime klinike kané madhési té vogla té mostrave,
kohézgjatje té kufizuar dhe metodologji heterogjene. Kjo e bén té véshtiré formulimin e
rekomandimeve universale dhe integrimin e tyre né udhézimet zyrtare klinike. Pér kété arsye, nevojiten
studime mé té médha dhe afatgjata pér té vlerésuar ndikimin e vérteté klinik dhe ekonomik té

kronofarmakologjisé né trajtimin e sémundjeve té ndryshme.

Njé sfidé tjetér e réndésishme lidhet me mungesén e trajnimit dhe ndérgjegjésimit midis
profesionistéve té shéndetit. Né shumicén e programeve universitare né mjekési, farmaci dhe
infermieri, kronobiologjia dhe kronofarmakologjia trajtohen vetém né njé mase té kufizuar ose nuk
pérfshihen fare né kurrikulat kryesore. Si rezultat, edhe kur ekzistojné njohuri teorike rreth réndésisé sé
ritmeve biologjike, ato rrallé zbatohen né praktikén klinike té pérditshme. Arsimi i vazhdueshém
profesional dhe integrimi i kétyre koncepteve né programet akademike jané thelbésore pér té rritur
kompetencén e profesionistéve té shéndetit. Farmacistét, pér shembull, raportojné se jané té gatshém té
marrin njé rol mé aktiv né késhillimin mbi kohét optimale t& dozimit, por shprehin nevojén pér trajnim

dhe udhézime mé té specializuara né kété fushé.

Zbatimi praktik i kronofarmakologjisé kérkon gjithashtu ndryshime institucionale dhe organizative.
Sistemet aktuale té pérshkrimit dhe shpérndarjes sé barnave jané ndértuar kryesisht mbi modele
standarde trajtimi, pa marré parasysh kohén e administrimit. Integrimi i parimeve kronofarmakologjike
do té kérkonte pérshtatjen e softuerit mjekésor dhe farmaceutik, pérfshirjen e rekomandimeve té orarit
né receta dhe etiketim, si dhe modifikime né protokollet klinike dhe spitalore. Pa mbéshtetje
institucionale nga autoritetet shéndetésore, drejtuesit e spitaleve dhe organizatat profesionale,

ndryshimi i praktikave rutiné té€ mjekéve dhe farmacistéve mbetet i véshtiré.
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Njé sfidé shtesé éshté ndryshueshméria individuale e ritmeve cirkadiane. Ritmet biologjike nuk jané
identike tek té gjithé individét dhe ndikohen nga faktoré té tillé si mosha, stili i jetés, puna me turne,
zakonet e gjumit dhe sémundjet kronike. Pér kété arsye, njé rekomandim gqé mund té jeté efektiv pér
shumicén e pacientéve mund té mos jeté praktik ose optimal pér individé té caktuar. Kjo kérkon njé
gasje mé té personalizuar dhe fleksibile pér pércaktimin e kohés sé administrimit té barnave, por né té
njéjtén kohé e bén té véshtiré standardizimin e protokolleve terapeutike. Si pasojé, zhvillimi i
kronofarmakologjisé kérkon njé ekuilibér midis rekomandimeve té pérgjithshme dhe nevojave

individuale té pacientit.

Rekomandime pér vendimmarrésit

Pérfshirja efektive e kronofarmakologjisé né praktikén klinike kérkon njé gasje té koordinuar dhe
afatgjaté né nivel institucional, akademik dhe profesional. Duke pasur parasysh gé ritmet biologjike
ndikojné ndjeshém né efektivitetin dhe siguriné e terapive, éshté e nevojshme gé sistemi shéndetésor té
miratojé politika, udhézime dhe struktura gé mbéshtesin pérdorimin racional té kohés sé administrimit

té barnave dhe shtesave ushqgyese.

Njé nga hapat mé té réndésishém éshté zhvillimi i politikave dhe udhézimeve kombétare gé integrojné
parimet e kronofarmakologjisé né protokollet ekzistuese terapeutike. Ministria e Shéndetésisé dhe
shogatat profesionale duhet té inkurajojné pérfshirjen e dimensionit kohor né udhézimet klinike pér
sémundje té ndryshme, vecanérisht né fusha té tilla si kardiologjia, reumatologjia dhe onkologjia, ku
ritmet cirkadiane kané njé ndikim té réndésishém fiziologjik. Krijimi i grupeve té specializuara té
ekspertéve mund té ndihmojé né zhvillimin e protokolleve pilot dhe rekomandimeve praktike mbi

kohén optimale té dozimit, bazuar né prova shkencore dhe logjikén farmakologjike.

Investimet né kérkimin shkencor dhe trajnimin profesional luajné gjithashtu njé rol vendimtar. Studime
Klinike té strukturuara miré jané té nevojshme pér té vlerésuar pérfitimet reale té kronoterapisé né
sémundje specifike dhe pér té ndértuar njé bazé té forté provash pér udhézimet e ardhshme. Paralelisht,
organizimi i trajnimeve, seminareve dhe programeve té arsimit té vazhdueshém pér mjekét, farmacistét
dhe infermierét do té ndihmonte né rritjen e njohurive dhe aftésive praktike né kété fushé. Njohja e
parimeve té ritmeve biologjike duhet té konsiderohet si njé pjesé integrale e kompetencave moderne té

profesionistéve té shéndetit.
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Né kété drejtim, pérditésimi i kurrikulave universitare éshté njé tjetér rekomandim i réndésishém.
Fakultetet e Mjekésisé dhe Farmacisé duhet té pérfshijné module specifike mbi kronobiologjiné dhe
kronofarmakologjiné, duke i prezantuar studentét me ndikimin e ritmeve cirkadiane né farmakoterapi
dhe pérdorimin e suplementeve ushgimore. Edukimi qé né fazat e hershme té trajnimit profesional do té

ndihmojé né krijimin e njé kulture klinike mé té orientuar drejt mjekésisé sé personalizuar.

Nga ana tjetér, institucionet shéndetésore mund té ndérmarrin iniciativa praktike pér té lehtésuar
zbatimin e kétyre parimeve né praktikén e pérditshme. Spitalet dhe farmacité klinike mund té
pérditésojné sistemet elektronike té recetave pér té pérfshiré rekomandime automatike mbi kohén
optimale té dozimit pér barna té caktuara. Né ményré té ngjashme, farmakopeté dhe protokollet
kombétare mund té pasurohen me seksione specifike gé trajtojné aspektin e kohés sé administrimit té
barnave. Rishikimi multidisiplinar i terapive duhet té pérfshijé gjithashtu vlerésimin e orareve té

dozimit si pjesé e optimizimit té trajtimit.

Pra bashképunimi ndérdisiplinor éshté thelbésor pér zhvillimin dhe zbatimin me sukses té
kronofarmakologjisé. Shoqatat profesionale mjekésore, farmaceutike dhe akademike duhet té
bashképunojné pér té zhvilluar rekomandime kombétare, pér té ndaré pérvoja dhe pér té€ promovuar
praktikat e bazuara né prova. Ngritja e komiteteve ose rrjeteve té ekspertéve né kronofarmakologji
mund té sigurojé vazhdimési né monitorimin, vlerésimin dhe pérmirésimin e zbatimit té kétyre

parimeve né sistemin modern shéndetésor.

Pra mund te themi se kronofarmakologjia pérfagéson njé nga drejtimet mé premtuese té mjekésisé
moderne, pasi synon té pérshtaté terapité me ritmet biologjike té organizmit né ményré gé té arrijé
efektivitetin maksimal terapeutik dhe siguriné mé té larté pér pacientin. Trupi i njeriut funksionon sipas
ritmeve cirkadiane 24-oréshe, té cilat ndikojné né proceset hormonale, metabolike, fiziologjike dhe
gjenetike gjaté dités dhe natés. Pér kété arsye, koha e administrimit té barnave dhe shtesave ushqyese
mund té ndikojé ndjeshém né biodisponueshmériné, efikasitetin dhe toksicitetin e tyre. Integrimi i
kronobiologjisé, kronofarmakologjisé dhe krononutritionit né praktikén klinike do té thoté zhvillimi i
njé qasje mé té personalizuar, ku terapia pérshtatet me ritmin biologjik dhe stilin e jetés sé secilit

pacient.

Edhe pse potenciali i késaj fushe éshté i madh, zbatimi i saj kérkon pérpjekje té koordinuara né nivele
politike, institucionale dhe profesionale. Zhvillimi i udhézimeve klinike té bazuara né prova, investimi
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né kérkimin shkencor dhe edukimi i profesionistéve té shéndetit jané hapa thelb&soré pér integrimin e
kronofarmakologjisé né rutinén mjekésore. Institucionet shéndetésore duhet gjithashtu té mbéshtesin
ndryshimet organizative gé lehtésojné pérfshirjen e rekomandimeve mbi kohén optimale té dozimit né

sistemet e pérshkrimit té ilaceve, protokollet spitalore dhe praktikat farmaceutike.

Né praktikén e pérditshme, profesionistét e kujdesit shéndetésor mund té ndjekin disa hapa bazé pér té
integruar kronoterapiné. Njé nga elementét mé té réndésishém éshté pércaktimi i kohés optimale té
administrimit té terapisé, bazuar né ritmin e sémundjes dhe karakteristikat farmakokinetike dhe
farmakodinamike té ilacit. Shumé patologji shfagin variacione cirkadiane né simptoma; pér shembull,
astma shpesh pérkegésohet natén, presioni i gjakut rritet né orét e méngjesit, ndérsa sekretimi i acidit
gastrik arrin kulmin né mbrémje. Né té njéjtén kohé, efikasiteti dhe toksiciteti i disa ilageve mund té
ndryshojné ndjeshém né varési té kohés sé administrimit. Njé shembull klasik éshté pérdorimi i
statinave me njé gjysmé-jeté té shkurtér né mbrémje, pasi sinteza e kolesterolit né mélci éshté mé
aktive gjaté natés. Né ményré té ngjashme, tek pacientét me dhimbje kronike gé pérkegésohet né kohé
té caktuara té dités, analgjezikét mund té caktohen pak pérpara gamés sé pritur té simptomave pér té

siguruar kontroll mé té miré té dhimbjes.

Pér té pércaktuar njé orar terapeutik té personalizuar, profesionisti i kujdesit shéndetésor duhet té marré
né konsideraté jo vetém ritmet biologjike té sémundjes dhe karakteristikat e ilagit, por edhe rutinén e
pérditshme té pacientit. Késhillimi kronoterapeutik kérkon mbledhjen e informacionit mbi ciklet e
gjumit, oraret e punés, nivelet e energjisé gjaté dités, momentet e pérkegésimit té simptomave dhe
véshtirésité né respektimin e terapisé. Pyetje té tilla si "Kur flini dhe zgjoheni zakonisht?", "A punoni
me turne?”, "Kur i ndjeni simptomat tuaja mé té forta?"' ose "Né& cilén oré éshté mé e lehté pér ju té
mbani mend té merrni ilacin tuaj?" ndihmojné né identifikimin e kronotipit dhe zakoneve individuale té
pacientit. Kjo éshté vecanérisht e réndésishme tek individét me rutina jokonvencionale, si¢ jané njerézit

gé punojné natén, ku "mbrémja biologjike" mund té mos pérkojé me orarin standard.

Si pérfundim, kronofarmakologjia ka potencial t&é madh pér t'u béré njé pjesé integrale e kujdesit
shéndetésor modern dhe mjekésisé sé personalizuar. Duke i pérshtatur terapité me ritmet biologjike té
trupit, mund té arrihen rezultate mé té mira klinike, efekte anésore té reduktuara dhe cilési e
pérmirésuar e jetés pér pacientét. Megjithaté, pér té realizuar kété potencial, nevojiten mé shumé
kérkime shkencore, trajnime profesionale dhe mbéshtetje institucionale pér té zhvendosur parimet e

kronofarmakologjisé nga teoria né praktikén klinike té pérditshme.
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Personalizimi i planit té késhillimit dhe terapisé

Njé nga parimet mé té réndésishme té kronofarmakologjisé éshté personalizimi i trajtimit sipas ritmit
biologjik dhe stilit té jetés sé pacientit. Duke kombinuar informacionin mbi ritmet cirkadiane té
sémundjes, farmakokinetikén e barnave dhe rutinén individuale té pacientit, profesionisti i shéndetit
mund té hartojé njé plan terapeutik mé efektiv dhe mé té lehté pér t'u ndjekur. Késhillimi nuk duhet té
kufizohet vetém né dozén dhe metodén e pérdorimit té barnave, por duhet té pérfshijé edhe njé
shpjegim pse terapia rekomandohet né njé kohé té caktuar té dités. Kjo e ndihmon pacientin té kuptojé

marrédhénien midis orés biologjike dhe efektit terapeutik, duke rritur respektimin e trajtimit.

Késhillimi i personalizuar éshté vecanérisht i réndésishém pér pacientét me rutina té ndryshme ditore
ose kronotipe biologjike. Pér shembull, njé pacient i identifikuar si "tip nate", i cili éshté mé aktiv dhe
vigjilent né orét e vona té dités, mund té keté nevoja té ndryshme krahasuar me njé "tip méngjesi”. Né
raste té tilla, substancat me efekt stimulues, si¢ jané vitaminat B ose kortikosteroidet, mund té
administrohen mé voné gjaté dités, ndérsa produktet gé nxisin relaksimin dhe gjumin, si¢ jané
melatonina, magnezi ose antihistaminat getésuese, zakonisht rekomandohen né mbrémije.
Kronofarmakologjia éshté gjithashtu e lidhur ngushté me krononutritionin, ku koha e marrjes sé
suplementeve ushqyese pérshtatet me metabolizmin ditor té trupit. Pér shembull, suplementet e kromit
tek pacientét me diabet mund té rekomandohen gjaté méngjesit ose drekés, kur metabolizmi i glukozés

éshté mé aktiv, ndérsa pérdorimi i tyre shmanget voné natén.

Njé element thelbésor né kété proces éshté sigurimi gé pacienti e kupton garté planin e trajtimit dhe
éshté né gjendje ta véré até né praktiké. Profesionisti i shéndetit mund té sugjerojé strategji praktike pér
té pérmirésuar respektimin e terapisé, té tilla si vendosja e alarmeve, lidhja e dozés me aktivitetet rutiné
té dités (méngjesi, dreka, koha e gjumit) ose pérdorimi i organizatoréve té ilaceve. Kéto masa
ndihmojné né krijimin e njé rutine té géndrueshme dhe zvogélojné rrezikun e harresés ose

kegpérdorimit té ilageve.

Megjithaté, né praktikén e pérditshme, shpesh hasen gabime dhe kegkuptime gé mund té
kompromentojné efektivitetin e trajtimit. Njé nga gabimet mé té zakonshme éshté késhilla e
pérgjithshme "merre kur té kujtohesh™, e cila gabimisht nénkupton se koha e administrimit nuk ka
réndési. Né realitet, pér shumé ilace dhe shtesa ushgimore, koha e administrimit ndikon drejtpérdrejt né

efektin dhe tolerancén e tyre terapeutike. Marrja e dozave né kohé té parregullta mund té zvogélojé
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efikasitetin ose té rrisé rrezikun e efekteve anésore. Pér shembull, vitaminat e kompleksit B kané njé
efekt stimulues dhe preferohen né méngjes, pasi administrimi voné né mbrémje mund té ndikojé
negativisht né cilésiné e gjumit. Né té kundért, magnezi dhe melatonina zakonisht rekomandohen para
gjumit, pasi ato kontribuojné né relaksimin neuromuskular dhe rregullimin e ritmit té gjumit. Pér kété
arsye, késhilla profesionale duhet té pérfshijé gjithmoné udhézime té garta mbi kohén optimale té

administrimit té terapisé dhe arsyet biologjike gé géndrojné pas kétyre rekomandimeve.

Né kété kontekst, njé nga parimet mé té réndésishme té kronofarmakologjisé éshté se terapia nuk duhet
té konsiderohet e izoluar nga ritmi biologjik i pacientit. Qasja tradicionale "njé masé pér té gjithé"
shpesh nuk arrin té marré né konsideraté variacionet individuale né metabolizém, ritmin e gjumit,
aktivitetin hormonal dhe stilin e jetés. Pér kété arsye, profesionisti i shéndetit duhet té kalojé nga
modeli standard i pérshkrimit té barnave né njé qasje mé té personalizuar dhe fleksibile, ku koha e

administrimit béhet pjesé integrale e planit terapeutik.

Njé tjetér gabim i zakonshém né praktiké éshté moskoordinimi i ilageve dhe suplementeve qé
bashkéveprojné me njéra-tjetrén ose konkurrojné pér pérthithje. Shpesh pacientét marrin disa produkte
né té njéjtén kohé pér lehtési, pa marré udhézime té garta mbi kombinimet qé duhen shmangur. Pér
shembull, kalciumi mund té zvogélojé pérthithjen e hekurit kur merren sé bashku, ndérsa suplementet e
zinkut mund té ndikojné né pérthithjen e bakrit dhe disa antibiotikéve. Né ményré té ngjashme,
suplementet e kafeinés ose té energjisé té marra né mbrémje mund té€ kundérveprojné efektin e
melatoninés ose produkteve té relaksimit. Kjo tregon se kronofarmakologjia nuk lidhet vetém me "kur"
merret njé terapi, por edhe me ményrén se si ajo bashkévepron me ushgimin, suplementet dhe terapité e
tjera gjaté gjithé ciklit ditor.

Njé sfidé shtesé éshté tendenca pér t& mos marré né konsideraté kronotipin individual té pacientit. Disa
individé funksionojné mé miré né orét e para té méngjesit, ndérsa té tjeré jané mé aktivé dhe vigjilenté
né mbrémje. Nése terapia planifikohet pa e marré kété né konsideraté, ekziston rreziku gé pacienti té
mos e tolerojé miré trajtimin ose té mos i pérmbahet sakté. Pér shembull, njé pacient gé punon né
turnin e natés mund ta keté té pamundur té ndjeké njé regjim standard té hartuar pér njerézit me njé
ritém normal dité-naté. Né kéto raste, profesionisti duhet ta pérshtaté skemén e dozimit me "orén

biologjike" té vérteté té pacientit dhe jo vetém me skemén klasike té dités.
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Pér té shmangur kéto probleme, késhillimi terapeutik duhet té jeté mé i strukturuar dhe interaktiv.
Profesionisti i shéndetit duhet té diskutojé me pacientin jo vetém llojin dhe dozén e ilagit, por edhe
meényrén praktike pér té integruar terapiné né rutinén e pérditshme. Sugjerime té tilla si lidhja e marrjes
sé ilaceve me vakte té caktuara, me rutinén e méngjesit ose me rutinén e gjumit mund té ndihmojné né
pérmirésimin e pérputhshmérisé. Gjithashtu, pérdorimi i alarmeve, aplikacioneve dixhitale ose

organizatoréve té ilageve mund té lehtésojé pajtueshmériné me oraret e rekomanduara.

Né té ardhmen, zhvillimi i mjekésisé sé personalizuar dhe teknologjive dixhitale pritet té rrisé
réndésiné e kronofarmakologjisé né praktikén klinike. Softuerét inteligjenté, pajisjet e monitorimit dhe
sistemet elektronike té pérshkrimit té ilaceve mund té ndihmojné profesionistét e shéndetit té
pércaktojné kohén optimale té dozimit pér secilin pacient. Megjithaté, edhe para zbatimit té
teknologjive té pérparuara, hapi mé i réndésishém mbetet ndérgjegjésimi se koha e administrimit éshté
njé komponent po aq i réndésishém sa zgjedhja e ilacit dhe dozés. Vetém pérmes njé gasjeje té
individualizuar té bazuar né ritmet biologjike mund té arrihet pérdorimi racional, efektiv dhe i sigurt i

ilageve dhe suplementeve ushgimore.
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Tema 5
Roli i profesionistéve té shéndetit né zbatimin e kronofarmakologjisé

Zbatimi i kronobiologjisé dhe kronoterapisé né sistemin e kujdesit shéndetésor kérkon bashképunimin
aktiv té njé ekipi profesionistésh mjekésoré duke pérfshiré mjeké, farmacisté, infermieré dhe dentistg,
secili prej té ciléve duhet té kontribuojé né fushén e vet pér té siguruar qé kujdesi ndaj pacientit té jeté i
personalizuar dhe i harmonizuar me ritmet biologjike té trupit. Integrimi né praktikén klinike synon jo
vetém rritjen e efikasitetit terapeutik, por edhe zvogélimin e efekteve anésore dhe pérmirésimin e

respektimit té trajtimit mjekésor nga ana e pacientit.

Njé nga shtyllat kryesore té kétij zbatimi éshté késhillimi i bazuar né orén cirkadiane. Profesionistét e
kujdesit shéndetésor duhet té ofrojné udhézime té garta dhe proaktive mbi kohén mé té miré pér té
administruar terapité, duke marré gjithmoné parasysh ritmet cirkadiane dhe variacionet fiziologjike
gjaté gjithé dités. Pér mjekét, kjo do té thoté pérfshirjen e udhézimeve specifike té kohés né receta kur
ka prova klinike relevante; pér shembull: rekomandimi gé statinat me veprim té shkurtér té merren né
mbrémje para gjumit, pér shkak té rritjes sé sintezés sé kolesterolit né mélci gjaté natés, ose
administrimi i levotiroksinés né méngjes me stomak bosh dhe né té njéjtén kohé cdo dité pér té siguruar

thithjen dhe efektivitetin optimal.

Farmacistét luajné njé rol vecanérisht té réndésishém né kété proces, pasi ata jané pika e fundit e
kontaktit me pacientin para pérdorimit té terapisé mjekésore. Kur shpérndan ilacet, farmacisti jo vetém
qé verifikon saktésiné e recetés, por gjithashtu késhillon pacientin pér kohén mé té pérshtatshme pér té
marré ilagin né lidhje me vaktet, kohén e gjumit, simptomat dhe rutinén e pérditshme. Studimet
tregojné se farmacistét e komunitetit e konsiderojné pjesé té pérgjegjésisé sé tyre profesionale
informimin e pacientéve pér kohén mé té miré pér té administruar ilacet dhe shpesh pérballen me
situata ku sugjerimi i njé ndryshimi né orarin e marrjes sé terapisé mund té pérmirésojé ndjeshém

efektivitetin dhe tolerancén e saj.

Farmacisti mund té korrigjojé, pér shembull, njé receté ku mjeku nuk ka specifikuar njé kohé (p.sh. "1x
né dité kurdoheré™) duke i shpjeguar pacientit se kur éshté mé miré ta marré até. Infermierét né spital
ose né kujdesin ambulator mund té ndihmojné duke u siguruar gé ilacet t& administrohen né kohén e
duhur (p.sh. né reparte, ilacet shpesh jepen "tre heré né dité" né kohé té pércaktuara gjenerike, por

infermierja e informuar mund ta pyesé mjekun nése njé ilag specifik duhet té jepet né kohé jo standarde
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- Si¢ éshté kimioterapia gé éshté planifikuar né kohé té caktuara té dités pér efektivitet maksimal).
Dentistét madje mund té kontribuojné né késhillimin e orés biologjike sipas termave té tyre - p.sh. duke
I késhilluar pacientét me sémundje periodontale té marrin kortikosteroide orale (nése pérshkruhen pér
inflamacion té réndé té gingivés) né méngjes pér té imituar ritmin natyror té kortizolit dhe pér té
shmangur efektet anésore, ose duke sugjeruar kohén mé té miré pér té pérdorur tabaka me fluor gjaté
natés kur péshtyma éshté minimale dhe dhémbét pérfitojné mé shumé nga fluori. Kéta shembuj
ilustrojné se ¢do profesionist mund ta integrojé orén biologjike né punén e tyre: mjeku gjaté diagnozés
dhe pérshkrimit, farmacisti gjaté shpérndarjes dhe késhillimit, infermierét gjaté administrimit té
pérditshém dhe dentistét gjaté procedurave té kujdesit dentar dhe oral. Kjo gasje e sinkronizuar i jep
pacientit njé pérvojé té unifikuar, né ményré qé ai té kuptojé se i gjithé stafi po bashképunon pér té
pérshtatur terapiné e tij me ritmet e trupit té tij, gjé gé rrit besimin dhe pajtueshmériné.

Roli né edukimin e pacientéve

Edukimi i pacientit pérfagéson njé nga shtyllat mé té réndésishme né zbatimin praktik té
kronobiologjisé dhe kronoterapisé. Profesionistét e shéndetit nuk kané vetém rolin e pérshkrimit dhe
administrimit té trajtimit, por edhe pérgjegjésiné pér té ndihmuar pacientét té kuptojné lidhjen midis
ritmeve biologjike dhe efektivitetit té terapisé. Né praktiké, shumé pacienté nuk e kuptojné pse njé ilag
duhet té merret né njé kohé té caktuar ose pse ndryshimi i orarit mund té ndikojé né rezultatet
terapeutike. Pér kété arsye, mjekét, farmacistét, infermierét dhe dentistét duhet t€ komunikojné bazén
shkencore té kronoterapisé né njé ményreé té qarté dhe té kuptueshme, duke e lidhur até me simptomat

dhe pérvojén e pérditshme té pacientit.

Pér shembull, njé mjek mund t'i shpjegojé njé pacienti me astmé se marrja e kortikosteroideve té
thithura né mbrémje ndihmon né parandalimin e pérkegésimit té simptomave gjaté natés, njé kohé kur
inflamacioni dhe ngushtimi i rrugéve té frymémarrjes kané tendencé té jené mé té theksuara. Né
ményré té ngjashme, njé farmacist mund t'i késhillojé njé pacienti me hipertension té marré njé pjesé té
terapisé sé tij antihipertensive né mbrémje, duke shpjeguar se kjo strategji ndihmon né kontrollin mé té
miré té presionit té gjakut gjaté natés dhe né uljen e rrezikut té ndérlikimeve kardiovaskulare né orét e
para té méngjesit. Kur pacienti e kupton arsyetimin biologjik dhe klinik pér orarin e terapisé, ai ka mé
shumeé té ngjaré ta pérmbahet até né ményré korrekte, duke rritur pérputhshmériné dhe efektivitetin e

trajtimit.
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Njé aspekt po aq i réndésishém i edukimit lidhet me stilin e jetés dhe ruajtjen e ritmeve té rregullta
cirkadiane. Mjekét dhe infermierét kané njé rol ky¢ né promovimin e zakoneve té shéndetshme té
pérditshme, té cilat ndihmojné né rregullimin e orés biologjike. Késhillat nga profesionistét mund té
pérfshijné ruajtjen e kohézgjatjeve té géndrueshme té gjumit dhe zgjimit, ekspozimin ndaj drités
natyrale né méngjes, shmangien e pérdorimit té pajisjeve elektronike natén, kufizimin e konsumit té
kafeinés né orét e vona té dités dhe planifikimin e aktivitetit fizik né kohét mé té pérshtatshme té dités.
Ké&to ndérhyrje, megjithése té thjeshta, mund té kené njé ndikim té réndésishém né cilésiné e gjumit,

metabolizmin, funksionin hormonal dhe mirégenien e pérgjithshme té pacientit.

Dentistét mund té kontribuojné gjithashtu né edukimin kronobiologjik té pacientit duke e lidhur
higjienén orale me ndryshimet fiziologjike gjaté dités dhe natés. Pér shembull, ata mund té theksojné
réndésiné e larjes sé kujdesshme té dhémbéve para gjumit, duke shpjeguar se gjaté natés prodhimi i
péshtymés zvogeélohet ndjeshém, gjé gé zvogélon mbrojtjen natyrore té zgavrés orale dhe favorizon
aktivitetin bakterial. Kjo e ndihmon pacientin té kuptojé pse njé rutiné e higjienés orale né mbrémje
éshté me réndési té vecanté pér parandalimin e kariesit dhe sémundjeve periodontale.

Farmacistét, nga ana tjetér, mund ta forcojné edukimin e pacientéve pérmes mjeteve praktike dhe
komunikimit té€ vazhdueshém. Pérdorimi i etiketave shtesé né paketimin e barnave, fletépalosjeve me
udhézime té thjeshtuara ose késhillave verbale gjaté shpérndarjes mund ta ndihmojné pacientin té
organizojé mé miré terapiné sipas ritmeve biologjike. Udhézime té tilla si "merreni né méngjes me

stomak bosh", "merreni pas darkés" ose "merreni para gjumit™ e béjné mé té lehté integrimin e trajtimit

né rutinén e pérditshme té pacientit dhe zvogélojné gabimet né administrim.

Edukimi efektiv krijon gjithashtu njé proces té vazhdueshém komunikimi dhe reagimi midis pacientit
dhe profesionistit té kujdesit shéndetésor. Pacienti mund té raportojé né vizitat pasuese ¢do ndryshim
gé ka véné re né simptoma, cilésiné e gjumit, tolerancén ndaj terapisé ose efektet anésore té mundshme
gé lidhen me orarin e administrimit. Ky bashképunim i vazhdueshém lejon pérshtatjen individuale té
trajtimit dhe e bén kronoterapiné njé gasje dinamike dhe té personalizuar, té orientuar drejt nevojave

reale té pacientit.

Dokumentacioni dhe ndjekja e vazhdueshme jané elementé thelbésoré pér vlerésimin e efektivitetit té
gasjes kronoterapeutike dhe pér pérshtatjen individuale té trajtimit. Integrimi i kohés sé administrimit té
terapisé né dokumentacionin klinik nuk duhet té konsiderohet si njé detaj dytésor, por njé pjesé e
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réndésishme e planit terapeutik. Pér kété arsye, mjekét, infermierét dhe farmacistét duhet té
bashképunojné né regjistrimin e sakté té orareve té ilaceve, ndryshimeve té béra dhe rezultateve té

vézhguara tek pacienti.

Mijeku si profesionist shéndetésor, kur pérshkruan trajtim mjekésor, duhet té specifikojé jo vetém dozén
dhe sasiné e trajtimit gé duhet marré, por edhe kohén optimale t& administrimit kur kjo mbéshtetet nga
provat klinike. Pér shembull, njé receté né epikrizé mund té pérfshijé njé udhézim té garté si "merret né
orén 22:00" ose "duhet té administrohet né méngjes me stomak bosh"”. Kjo ndihmon né standardizimin
e praktikés dhe zvogélon rrezikun gé pacienti ose personeli i kujdesit shéndetésor té keginterpretojné

orarin e terapisé.

Infermierét luajné gjithashtu njé rol té réndésishém né monitorimin praktik té efekteve té ndryshimeve
né oraret terapeutike, vecanérisht tek pacientét e shtruar né spital. Duke gené né kontakt té
vazhdueshém me pacientin, kéta profesionisté mund té vézhgojné parametrat kliniké, simptomat dhe
tolerancén e terapisé pas njé ndryshimi né orarin e administrimit. Pér shembull, nése njé dozé terapie
antihipertensive merret nga méngjesi né mbrémje, infermierét mund té dokumentojné vlerat e presionit
té gjakut para dhe pas ndryshimit, duke krijuar késhtu njé bazé té dnénash pér vlerésimin e efektivitetit
té ndérhyrjes kronoterapeutike. Kéto té dhéna i ndihmojné mjekét té marrin vendime mé té sakta né

vizitat pasuese dhe té pércaktojné nése ndryshimi né orar ka sjellé pérmirésim té vérteté klinik.

Farmacistét gjithashtu mund té kontribuojné né ndjekjen afatgjaté té pacientéve ambulatoré duke
dokumentuar késhillat e dhéna dhe duke monitoruar respektimin e terapisé. Gjaté kontakteve té
pérséritura me pacientin, farmacisti mund té identifikojé véshtirési praktike né respektimin e orareve,
efektet anésore gé lidhen me kohén e administrimit ose ndryshimet né stilin e jetés gé¢ mund té ndikojné
né suksesin e trajtimit. Ky komunikim i vazhdueshém krijon njé model kujdesi mé aktiv dhe té

personalizuar.

Njé komponent i vlefshém i ndjekjes kronoterapeutike éshté pérfshirja aktive e pacientit né procesin e
monitorimit. Profesionistét e shéndetit mund té rekomandojné pérdorimin e ditaréve té terapisé ose
ditaréve té simptomave, ku pacienti regjistron kohén e marrjes sé ilaceve dhe efektet e perceptuara. Pér
shembull, pacientét me pagjumési mund té mbajné njé ditar gjumi, duke shénuar kohén e marrjes sé
suplementit ose ilagit dhe cilésiné e gjumit gjaté natés, ndérsa pacientét me migrené ose hipertension
mund té regjistrojné momentet e fillimit t& simptomave né lidhje me terapiné. Ky informacion i ofron
52



ekipit té kujdesit shéndetésor té dhéna té vlefshme pér té€ kuptuar nése orari i pércaktuar éshté efektiv

apo nése nevojiten modifikime té métejshme.

Zhvillimi i teknologjisé dixhitale po e lehtéson gjithnjé e mé shumé kété proces monitorimi dhe
koordinimi. Sistemet elektronike té kujdesit shéndetésor mund té pérfshijné alarme automatike pér
administrimin e dozave né kohé optimale, ndérsa aplikacionet mobile, pérkujtuesit elektroniké ose
mesazhet SMS mund t'i ndihmojné pacientét t'i pérmbahen mé miré terapisé. Kéto mjete jané
vecanérisht té réndésishme pér pacientét kroniké, té moshuarit ose ata qé marrin terapi komplekse me

shumeé ilage.

Ndjekja e strukturuar dhe dokumentimi i vazhdueshém lejojné njé gasje dinamike dhe fleksibile ndaj
kronoterapisé. Nése éshté e garté se njé pacient vazhdon té pérjetojé efekte anésore ose kontroll jo
optimal té simptomave pavarésisht respektimit té orarit té rekomanduar, ekipi multidisiplinar mund té
rishikojé strategjiné terapeutike. Kjo mund té pérfshijé zhvendosjen e dozés né njé kohé té ndryshme té
dités, ndarjen e dozés né administrime mé té vogla ose zgjedhjen e njé alternative farmakologjike mé té

pérshtatshme pér ritmet biologjike té pacientit.

Si pérfundim, roli i profesionistéve té shéndetit né kronoterapi éshté shumédimensional dhe shkon
pértej pérshkrimit tradicional té trajtimit. Ata duhet té funksionojné njékohésisht si edukatorg,
késhilltaré, monitorues dhe koordinatoré té kujdesit bazuar né ritmet biologjike. Kur mjekét,
farmacistét, infermierét dhe dentistét integrojné konceptin e orés biologjike né praktikén e tyre té
pérditshme, pérfitimi reflektohet drejtpérdrejt tek pacienti pérmes rritjes sé efektivitetit terapeutik,
reduktimit té efekteve anésore dhe pérmirésimit té respektimit té trajtimit. Kjo gasje, e mbéshtetur nga
provat bashkékohore, pérfagéson njé hap té réndésishém drejt mjekésisé sé personalizuar, ku koha e
administrimit té trajtimit konsiderohet po aq e réndésishme sa doza dhe zgjedhja e veté terapisé. Sig
theksohet shpesh né kronobiologji: "Trajtimi i duhur, pér pacientin e duhur, né kohén e duhur".

Kontributi i profesionistéve té shéndetit né zbhatimin e kronoterapisé né vendin toné
Mjeku

Mijekét luajné njé rol vendimtar né integrimin e parimeve té kronobiologjisé dhe kronoterapisé né
praktikén klinike. Ata jané pérgjegjés pér identifikimin e ¢rregullimeve té ritmit cirkadian, vlerésimin e
ndikimit té tyre né sémundje té ndryshme dhe pérshtatjen e trajtimit sipas ndryshimeve biologjike té
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trupit gjaté ciklit 24-orésh. Né kété kontekst, mjekét jo vetém qé diagnostikojné sémundjen, por
analizojné edhe se si ritmet fiziologjike té pacientit ndikojné né fillimin e simptomave, zhvillimin e

sémundjes dhe pérgjigjen e trupit ndaj terapisé.

Pérmes metodave klinike dhe laboratorike, ata mund té vlerésojné ndryshimet né ritmet hormonale dhe
ciklet gjumé-zgjim, si¢ jané nivelet e melatoninés dhe kortizolit, cilésia dhe fazat e gjumit, ose
ndryshimet ditore né parametrat metaboliké dhe kardiovaskularé. Ky vlerésim éshté vecanérisht i
réndésishém né sémundjet kronike si hipertensioni, diabeti, depresioni, ¢crregullimet e gjumit, astma ose
sémundjet metabolike né té cilat ritmet cirkadiane luajné njé rol té réndésishém né intensitetin e

simptomave dhe efektivitetin e trajtimit.

Bazuar né kété informacion, mjekét mund té pérshtasin regjimin terapeutik duke zgjedhur jo vetém
ilagin dhe dozén e duhur, por edhe kohén mé té miré té administrimit. Pér shembull, disa ilage
antihipertensive mund té rekomandohen né mbrémje pér té kontrolluar mé miré rritjet e presionit té
gjakut gjaté natés dhe pér té zvogéluar rrezikun e ngjarjeve kardiovaskulare né orét e para té méngjesit.
Né psikiatri dhe neurologji, administrimi i melatoninés ose disa antidepresivéve né mbrémje mund té
ndihmojé né pérmirésimin e ritmit gjumé-zgjim dhe cilésisé sé gjumit. Né endokrinologji dhe
kardiologji, statinat me veprim té shkurtér shpesh rekomandohen gjaté natés, pasi sinteza e kolesterolit
né mélci éshté mé aktive gjaté natés. Né ményré té ngjashme, né gastroenterologji, ilacet anti-refluks
gastroezofageal mund té administrohen né kohén e gjumit pér té parandaluar sekretimin e acidit gastrik

gjaté natés dhe pér té zvogéluar simptomat e natés.

Njé qgasje e tillé e individualizuar, bazuar né ritmet biologjike té pacientit, mund té rrisé ndjeshém
efektivitetin terapeutik, té pérmirésojé tolerancén ndaj ilaceve dhe té minimizojé efektet anésore. Né
vend gé té administrojé terapiné sipas njé modeli standard pér té gjithé pacientét, kronoterapia i lejon
mjekut té pérshtasé trajtimin sipas fiziologjisé individuale dhe kohés kur trupi éshté mé i ndjeshém ndaj
veprimit té ilaceve. Pérvec rolit terapeutik, mjekét kané edhe njé funksion edukativ. Ata duhet t'i
udhézojné pacientét mbi réndésiné e ruajtjes sé njé stili jetese qé mbéshtet ritmet cirkadiane dhe
funksionimin normal té "orés biologjike". Kjo pérfshin késhilla mbi higjienén e gjumit, ruajtjen e
orareve té rregullta té gjumit dhe zgjimit, ekspozimin ndaj drités natyrale né méngjes, shmangien e
drités intensive artificiale gjaté natés, planifikimin e vakteve né kohé té géndrueshme dhe angazhimin

né aktivitet fizik né kohé té pérshtatshme té dités. Kéto masa jo-farmakologjike konsiderohen njé pjesé
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e réndésishme e gasjes kronobiologjike dhe mund té kontribuojné ndjeshém né stabilizimin e ritmeve

fiziologjike dhe pérmirésimin e rezultateve klinike.

Ligjérisht dhe profesionalisht, mjekét né Shqipéri kané autoritet té ploté pér té pérshkruar medikamente
dhe pér té pércaktuar ményrén e administrimit té tyre, duke pérfshiré kohén e terapisé, bazuar né
gjykimin klinik dhe provat shkencore né dispozicion. Edhe pse aktualisht nuk ka njé kuadér rregullator
specifik ose udhézim kombétar té dedikuar ekskluzivisht pér kronoteraping, legjislacioni shéndetésor
njeh autonominé profesionale t& mjekéve pér té individualizuar trajtimin né funksion té nevojave té
pacientit dhe praktikés bashkékohore té bazuar né prova. Kjo krijon hapésirén e nevojshme qé parimet

e kronobiologjisé té integrohen gradualisht né praktikén klinike té pérditshme.

Né shumé sisteme shéndetésore ndérkombétare, kronoterapia éshté béré tashmé pjesé e rekomandimeve
klinike né fusha té ndryshme té mjekésisé, vecganérisht né kardiologji, endokrinologji, pulmonologji
dhe onkologji. Pér shembull, udhézimet klinike dhe studimet bashkékohore kané treguar se koha
optimale e administrimit té barnave antihipertensive, kimioterapive, kortikosteroideve ose barnave pér
crregullimet e gjumit mund té ndikojé ndjeshém né efikasitetin terapeutik dhe té zvogélojé efektet
anésore. Kéto praktika po promovojné gjithnjé e mé shumé integrimin e konceptit té "mjekésisé sé
bazuar né kohé" ose "mjekésisé sé personalizuar té kohés", ku koha konsiderohet njé pjesé integrale e

strategjisé terapeutike.

Né kété kontekst, roli i mjekut nuk kufizohet vetém né pérshkrimin e ilageve, por shtrihet edhe né
koordinimin e njé gasjeje shumédisiplinore té orientuar drejt ritmeve biologjike té pacientit. Mjekét
bashképunojné me farmacistét pér té optimizuar oraret e administrimit té ilaceve dhe edukimin e
pacientéve, me infermierét pér té monitoruar dhe dokumentuar pérgjigjen klinike, dhe me profesionisté
té tjeré si psikologét, nutricionistét dhe fizioterapistét pér té harmonizuar stilin e jetés me ritmet
cirkadiane. Pér shembull, njé nutricionist mund té rekomandojé orare té pérshtatshme vaktesh pér
pacientét me ¢rregullime metabolike, ndérsa njé psikolog mund té ndihmojé né menaxhimin e

crregullimeve té gjumit dhe stresit gé ndikojné né orén biologjike.

Kjo gasje ndérdisiplinore dhe e personalizuar synon té krijojé njé plan té integruar trajtimi, ku terapia
farmakologjike, ushqyerja, aktiviteti fizik, gjumi dhe rutina e pérditshme funksionojné né harmoni me
ritmet fiziologjike té trupit. Si rezultat, pacienti pérfiton jo vetém nga njé kontroll mé i miré i
simptomave dhe efektivitet i pérmirésuar terapeutik, por edhe nga rritja e cilésisé sé jetés dhe
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respektimi i trajtimit. Né kété ményré, kronobiologjia dhe kronoterapia pérfagésojné njé hap drejt njé
modeli mé modern dhe té personalizuar té kujdesit shéndetésor, ku trajtimi pérshtatet jo vetém me
sémundjen, por edhe me kohén biologjike individuale té pacientit.

Farmacistét

Farmacistét pérfagésojné njé lidhje thelbésore né zbatimin praktik té kronobiologjisé dhe kronoterapisg,
pasi ata jané profesionisté shéndetésoré me ekspertizé té specializuar né farmakologji, farmakokinetiké
dhe pérdorim racional té barnave. Roli i tyre nuk kufizohet vetém né shpérndarjen e barnave, por
shtrihet edhe né késhillimin e pacientéve, monitorimin e respektimit té trajtimit dhe optimizimin e
pérdorimit té barnave né pérputhje me ritmet biologjike té organizmit. Shpesh duke gené profesionistét
mé té arritshém pér pacientin, farmacistét kané njé mundési té drejtpérdrejté pér té ndikuar pozitivisht

né ményrén se si administrohet dhe kuptohet terapia nga pacienti.

Népérmjet njohurive té tyre mbi farmakodinamikén dhe farmakokinetikén, farmacistét i késhillojné
pacientét pér kohén optimale té administrimit té€ barnave, duke marré parasysh faktoré té tillé si
ushgimi, ciklet gjumé-zgjim, ritmet hormonale dhe variacionet metabolike ditore. Ata mund té
shpjegojné, pér shembull, pse disa barna duhet t& merren né méngjes me stomak bosh pér pérthithje mé
té miré, ndérsa té tjerat rekomandohen né mbrémje pér té pérputhur veprimin e tyre maksimal me
ndryshimet fiziologjike té natés. Kjo gasje ndihmon né rritjen e efikasitetit terapeutik dhe zvogélimin e

efekteve anésore, duke e béré trajtimin mé té sigurt dhe mé té personalizuar.

Studimet kané treguar se farmacistét e komunitetit e konsiderojné késhillimin pér kohén e marrjes sé
ilaceve njé pjesé té réndésishme té praktikés sé tyre profesionale. Njé pérgindje e larté e farmacistéve
raportojné se i udhézojné rregullisht pacientét mbi orarin optimal té terapisé dhe besojné se
sinkronizimi i administrimit té ilaceve me ritmet biologjike mund té pérmirésojé rezultatet klinike dhe
té zvogeélojé incidencén e reaksioneve negative. Né praktiké, farmacistét mund té sugjerojné né
bashképunim me mjekun, modifikime né orarin terapeutik si¢ &shté administrimi i disa
antihipertensivéve né mbrémje pér njé kontroll mé té miré té presionit té gjakut gjaté natés ose

rregullimi i ilageve hormonale sipas ritmeve fiziologjike té pacientit.

Njé aspekt tjetér i réndésishém i rolit té farmacistit &shté personalizimi i kujdesit farmaceutik. Pér

shkak té kontaktit té tyre té vazhdueshém me pacientét kroniké, farmacistét mund té identifikojné
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véshtirési né respektimin e skemave té terapisé, probleme gé lidhen me stilin e jetés ose efekte anésore
qé lidhen me kohén e administrimit té barnave. Né kéto raste, ata mund té bashké&punojné me mjekun
pér ta pérshtatur planin terapeutik né ményré mé funksionale me rutinén dhe ritmet biologjike té
pacientit. Kjo gasje e individualizuar éshté vecanérisht e réndésishme tek pacientét gé marrin terapi

komplekse ose politerapi.

Ligjérisht, farmacistét né Shqipéri jané té autorizuar té shpérndajné ilace dhe té ofrojné informacion
profesional mbi pérdorimin e tyre, por ata nuk kané kompetencé té pavarur pér té pérshkruar ilace. Pér
kété arsye, roli i tyre né kronoterapi éshté kryesisht késhillues, edukues dhe monitorues, duke punuar
né bashképunim té ngushté me mjekun. Megjithaté, ky rol éshté thelbésor pér suksesin e trajtimit, pasi
farmacisti 8shté shpesh profesionisti i fundit gé¢ komunikon me pacientin para administrimit té ilagit

dhe mund té sigurojé gé pacienti e ka kuptuar sakté orarin dhe metodén e pérdorimit té terapisé.

Farmacistét mund té kontribuojné gjithashtu pérmes pérdorimit té mjeteve praktike gqé ndihmojné né
respektimin e trajtimit, si¢ jané etiketat orientuese né paketimin e barnave, planet e shkruara té
administrimit, organizatorét e dozave, aplikacionet elektronike ose sistemet e kujtesés me alarme. Kéto
ndérhyrje jané vecanérisht té dobishme pér pacientét e moshuar, pacientét né terapi afatgjaté ose ata me
regjime komplekse ilagesh. Né praktikén ndérkombétare, farmacistét pérfshihen gjithnjé e mé shumé né
programet e edukimit kronoterapeutik, vecanérisht né menaxhimin e sémundjeve kronike si
hipertensioni, diabeti dhe sémundjet kardiovaskulare, ku respektimi i kohés sé administrimit té barnave

ka njé ndikim té drejtpérdrejté né rezultatet klinike.

Né kété ményré, farmacistét luajné njé rol té pazévendésueshém né pérkthimin praktik té parimeve té
kronobiologjisé né kujdesin e pérditshém pér pacientét. Pérmes edukimit, késhillimit dhe monitorimit
té vazhdueshém, ata ndihmojné né sinkronizimin e trajtimit me orén biologjike té trupit, duke

kontribuar né njé terapi mé efektive, mé té sigurt dhe mé té personalizuar.

Dentistét

Dentistét luajné njé rol té réndésishém né integrimin e parimeve té kronobiologjisé né kujdesin oral dhe
né menaxhimin e trajtimeve dentare. Edhe pse koncepti i kronoterapisé né stomatologji éshté ende né
zhvillim e sipér dhe nuk ka njé kuadér ligjor specifik gé e rregullon ate. Dentistét kané mundésiné té

pérshtasin terapité dhe procedurat klinike né pérputhje me ritmet biologjike té organizmit, me géllim
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pérmirésimin e rezultateve terapeutike dhe rritjen e rehatisé sé pacientit. Megenése shumé procese
fiziologjike orale - té tilla si perceptimi i dhimbjes, sekretimi i péshtymés, inflamacioni dhe rigjenerimi
I indeve - ndryshojné gjaté ciklit cirkadian, koha e ndérhyrjeve dhe administrimi i barnave mund té

kené njé ndikim té réndésishém né suksesin e trajtimit dentar.

Njé nga fushat ku kronoterapia mund té aplikohet mé praktikisht éshté menaxhimi i dhimbjes pas
procedurave kirurgjikale dentare dhe orale. Pas nxjerrjes sé dhémbéve, ndérhyrjeve periodontale ose
operacioneve orale, intensiteti i dhimbjes nuk mbetet konstant gjaté gjithé dités, por mund té ndjeké njé
model cirkadian. Pér kété arsye, administrimi i analgjezikéve mund té planifikohet né ményré gé
pérgendrimi maksimal i ilagit né trup té pérkojé me periudhat kur dhimbja pritet té jeté mé intensive,
si¢ éshté né mesdité ose né orét e mbrémjes, né vend qé ilacet té jepen vetém sipas intervaleve kohore
standarde. Kjo gasje ndihmon né kontrollin mé té€ miré té simptomave, zvogélon nevojén pér doza

shtesé dhe minimizon efektet anésore té panevojshme.

Pér mé tepér, provat sugjerojné se ndjeshméria ndaj dhimbjes orale dhe reaktiviteti i pulpés dentare
mund té ndryshojné gjaté gjithé dités né varési té ritmeve cirkadiane. Kjo ka guar né interesin pér
caktimin e procedurave dentare, té tilla si trajtimet endodontike ose ndérhyrjet invazive, né kohé kur
pacienti mund té jeté mé pak i ndjeshém ndaj dhimbjes ose stresit fiziologjik. Njé caktim i tillé jo
vetém gé pérmiréson tolerancén ndaj procedurés, por gjithashtu mund té zvogélojé ankthin dhe lodhjen

e pacientit gjaté trajtimit.

Né praktikén dentare né Shqipéri, dentistét jané té autorizuar té pérshkruajné antibiotiké, analgjeziké
dhe ilace té tjera gé lidhen me trajtimin oral dhe maksilofacial. Pérvec késaj, ata kryejné ndérhyrje
kirurgjikale orale, implantologji dhe procedura protetike, té cilat varen nga proceset biologjike té
rigjenerimit dhe shérimit té indeve. Duke marré né konsideraté ritmet biologjike té rigjenerimit té
kockave dhe aktivitetit gelizor, dentistét mund té optimizojné kohén e ndérhyrjeve té caktuara pér té
favorizuar shérimin dhe integrimin e materialeve dentare. Pér shembull, né implantologji, éshté
sugjeruar gé aktiviteti i osteoblasteve dhe proceset e osteointegrimit mund té jené mé aktive né
periudha té caktuara té ciklit biologjik, gjé gé ka nxitur interesin pér rregullimin e kohés sé vendosjes

sé implantit dhe kujdesit pas operacionit.

Né nivel ndérkombétar, koncepti i kronoterapisé né stomatologji po fiton vémendje gjithnjé e mé té
madhe, vecanérisht né fushat e kirurgjisé orale, implantologjisé dhe onkologjisé orale. Studimet mbi
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kronokimioterapiné tek pacientét me kancer oral kané treguar se administrimi i terapive antikanceroze
né kohé biologjikisht optimale mund té zvogélojé toksicitetin, té ulé incidencén e efekteve anésore dhe
té pérmirésojé tolerancén ndaj trajtimit. Né ményré té ngjashme, kérkimet mbi ritmet cirkadiane té

inflamacionit dhe rigjenerimit oral po hapin perspektiva té reja pér personalizimin e trajtimeve dentare

dhe pérmirésimin e rezultateve afatgjata.

Pérvec aspektit terapeutik dentistét kané edhe njé rol edukues né promovimin e zakoneve té
shéndetshme orale né harmoni me ritmet biologjike. Ata mund t'i udhézojné pacientét mbi réndésiné e
higjienés orale né mbrémje kur prodhimi i péshtymés éshté i reduktuar dhe rreziku i pérhapjes
bakteriale &shté i rritur, si dhe mbi kohén optimale pér té pérdorur produkte té tilla si fluori ose
mbrojtéset dentare gjaté natés. Kéto késhilla ndihmojné né parandalimin e kariesit, sémundjes

periodontale dhe ndérlikimeve té tjera orale.

Né kété ményré, dentistét kontribuojné né zbatimin e njé qasjeje mé té personalizuar dhe té orientuar
biologjikisht ndaj kujdesit oral. Duke integruar njohurité e ritmeve cirkadiane né diagnose, planifikim
dhe trajtim ata mund té pérmirésojné efektivitetin e ndérhyrjeve, té rrisin rehatiné e pacientit dhe té

kontribuojné né zhvillimin e stomatologjisé moderne bazuar né parimet e kronobiologjisé.

Infermierét

Infermierét pérfagésojné njé nga hallkat mé té réndésishme né zbatimin praktik té kronoterapisé, pasi
ata jané profesionistét gé kané kontaktin mé té vazhdueshém dhe mé té ngushté me pacientin gjaté
kujdesit té pérditshém né spitale, klinika dhe ambiente ambulatore. Pér shkak té rolit té tyre né
administrimin e trajtimit, monitorimin e parametrave kliniké dhe edukimin e pacientit, infermierét kané

njé ndikim té drejtpérdrejté né sinkronizimin e terapive me ritmet biologjike té organizmit.

Njé nga funksionet kryesore té infermieréve né kronoterapi éshté monitorimi dhe dokumentimi i
ritmeve biologjike té pacientit. Ata vézhgojné ciklin gjumé-zgjim, oraret e té ushqyerit, nivelin e
aktivitetit fizik dhe ndryshimet né parametrat fiziologjiké gjaté dités, si¢ jané presioni i gjakut, pulsi,
temperatura e trupit dhe glicemia. Pérmes kétyre vézhgimeve, infermierét mund té identifikojné modele
gé tregojné nése terapia éshté né harmoni me rutinén biologjike té pacientit. Né rastet kur vérehen
crregullime ose efikasitet jo optimal i trajtimit, infermierét mund t'i raportojné mjekut dhe té

kontribuojné né rishikimin e planit terapeutik.
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Pérve¢c monitorimit klinik, infermierét kané njé rol té réndésishém edukativ pér pacientét dhe familjet e
tyre. Ato i ndihmojné pacientét té kuptojné réndésiné e mbajtjes sé njé rutine té rregullt ditore dhe
ndikimin gé zakonet e pérditshme kané né ritmet cirkadiane dhe né pérgjigjen ndaj trajtimit. Késhillat
praktike mund té pérfshijné respektimin e orareve té géndrueshme té gjumit dhe zgjimit, shmangien e
pérdorimit té pajisjeve elektronike para gjumit, krijimin e njé mjedisi té geté natén dhe pérfshirjen e
aktiviteteve relaksuese né rutinén e mbrémjes. Né kété ményré, infermierét kontribuojné jo vetém né
trajtimin farmakologjik, por edhe né stabilizimin e stilit té jetés qé mbéshtet funksionimin normal té

orés biologjike.

Njé aspekt tjetér thelbésor i rolit té infermieréve éshté administrimi i sakté dhe né kohé i ilageve. Duke
gené pérgjegjés pér dhénien e terapive né mjediset spitalore, ata sigurohen gé ilaget té& administrohen né
kohét mé té pérshtatshme biologjikisht, sipas udhézimeve mjekésore dhe parimeve té kronoterapise.
Pér shembull, disa ilagce antihipertensive, antidiabetike ose kortikosteroide mund té kené efikasitet mé
té larté ose mé pak efekte anésore kur administrohen né kohé té caktuara té dités. Respektimi i rrepté i
kétyre orareve nga infermierét ndihmon né optimizimin e rezultateve terapeutike dhe zvogélimin e

nevojés pér ndryshime té shpeshta té dozave.

Infermierét luajné gjithashtu njé rol té réndésishém né menaxhimin e stresit, ankthit dhe ¢rregullimeve
té gjumit tek pacientét. Pérmes ndérhyrjeve jo-farmakologjike, si¢ jané teknikat e relaksimit, ushtrimet
e frymémarrjes, pérdorimi i muzikés getésuese ose ekspozimi ndaj drités natyrale gjaté dités, ata mund
té ndihmojné né pérmirésimin e ciklit gjumé-zgjim dhe né zvogélimin e ¢rregullimeve cirkadiane gé
shpesh shogérojné sémundjet kronike ose shtrimin né spital. Kéto masa kané njé ndikim pozitiv jo
vetém né cilésiné e gjumit, por edhe né mirégenien psikologjike dhe cilésiné e pérgjithshme té jetés sé

pacientit gjaté trajtimit.

Ligjérisht dhe profesionalisht, infermierét né Shqipéri nuk kané kompetencé té pavarur pér té
pérshkruar ilace, por veprojné né bazé té udhézimeve dhe recetave té pércaktuara nga mjeku.
Megjithaté, roli i tyre né zbatimin dhe monitorimin e trajtimit éshté thelbésor pasi ata jané
profesionistét qé vézhgojné mé nga afér pérgjigjen e pacientit ndaj terapisé. Edhe pse nuk mund ta
ndryshojné regjimin farmakologjik, infermierét mund té japin rekomandime praktike né lidhje me stilin
e jetés, dietén, aktivitetin fizik dhe rutinat e gjumit, bazuar né njé vlerésim té nevojave individuale té

pacientit.
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Né praktikén ndérkombétare, interesi pér pérfshirjen e infermieréve né kronoterapi éshté né rritje.
Programet e trajnimit mbi "Gjumin dhe Ritmin Cirkadian™ ose edukimi mbi ndikimin e ritmeve
biologjike né kujdesin klinik po béhen pjesé e edukimit profesional té infermierisé né shumé vende.
Edhe pse kjo gasje éshté ende né zhvillim né Shqipéri, integrimi gradual i njohurive mbi
kronobiologjiné né praktikén infermierore mund té pérmirésojé ndjeshém cilésiné e kujdesit dhe

rezultatet terapeutike.

Né kété ményré, infermierét jané njé komponent i domosdoshém i ekipit multidisiplinar gqé zbaton
kronoterapiné. Pérmes monitorimit té vazhdueshém, administrimit té sakté té trajtimit, edukimit té
pacientéve dhe mbéshtetjes psikofizike, ata kontribuojné né harmonizimin e kujdesit shéndetésor me
ritmet biologjike té trupit, duke ndihmuar né krijimin e njé kujdesi mé efektiv, mé human dhe mé té

personalizuar.

Bashképunim ndérdisiplinor
Zbatimi efektiv i kronobiologjisé dhe kronoterapisé né praktikén klinike kérkon bashképunim té

ngushté ndérdisiplinor midis profesionistéve té ndryshém té shéndetit. Mjekét, farmacistét, infermierét
dhe dentistét nuk funksionojné si hallka té izoluara, por si pjesé e njé ekipi té integruar gé synon té
harmonizojé trajtimin me ritmet biologjike té pacientit. Kjo gasje bashképunuese éshté thelbésore pér té
siguruar gé ¢do aspekt i kujdesit - nga pérshkrimi i ilageve deri te edukimi dhe monitorimi i pacientit -

té jeté né pérputhje me funksionimin cirkadian té trupit.

Njé nga pérgjegjésité kryesore té kétij bashképunimi éshté edukimi i pacientéve rreth réndésisé sé
sinkronizimit té stilit té jetesés dhe terapisé me orén biologjike. Provat tregojné se pacientét qé e
kuptojné réndésiné e orareve té vakteve, gjumit dhe medikamenteve kané njé respektim mé té miré té
trajtimit dhe rezultate klinike mé té favorshme. Pér kété arsye, profesionistét e shéndetit organizojné
konsulta individuale ose aktivitete edukative né grup, ku pacientét informohen rreth higjienés sé
gjumit, réndésisé sé ekspozimit ndaj drités natyrore, organizimit té vakteve sipas ritmeve biologjike
dhe respektimit té orareve té medikamenteve. Késhilla té tilla si konsumimi i njé méngjesi mé té ploté,
shmangia e vakteve té rénda gjaté natés dhe mbajtja e orareve té géndrueshme té gjumit jané pjesé e
strategjive praktike qé ndihmojné né stabilizimin e ritmeve cirkadiane dhe optimizimin e shéndetit

metabolik.
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Né praktikén klinike, bashképunimi ndérdisiplinor mundéson krijimin e njé plani terapeutik té
koordinuar dhe té personalizuar. Mjeku pércakton diagnozén dhe pérshtat orarin e trajtimit sipas
nevojave biologjike té pacientit; farmacisti ofron késhilla praktike mbi administrimin e sakté té ilageve
dhe monitoron pérputhshméring; infermierja zbaton planin terapeutik, monitoron parametrat kliniké
dhe vézhgon pérgjigjen e pacientit; ndérsa dentisti integron parimet e kronobiologjisé né trajtimet orale
dhe edukimin pér higjienén dentare. Ky kombinim rolesh siguron vazhdimésiné e kujdesit dhe krijon
njé gasje té unifikuar ndaj pacientit. Si¢ theksohet né literaturén bashkékohore, profesionistét e
shéndetit duhet té bashképunojné pér té ndértuar plane trajtimi té sinkronizuara me ritmet biologjike

individuale, me géllim pérmirésimin e efikasitetit terapeutik dhe zvogélimin e efekteve té padéshiruara.

Pérvojat ndérkombétare tregojné se integrimi i kronoterapisé né sistemet shéndetésore mund té sjellé
pérfitime té konsiderueshme klinike. Né disa gendra té specializuara evropiane dhe amerikane, zbatimi
i regjimeve terapeutike té bazuara né ritme biologjike ka treguar kontroll té pérmirésuar té
hipertensionit, ulje té toksicitetit té kimioterapisé dhe optimizim té metabolizmit tek pacientét me
sémundje kronike. Studimet e mbéshtetura nga institucione ndérkombétare, pérfshiré Institutin
Kombétar té Zemrés, Mushkérive dhe Gjakut (NHLBI), kané theksuar se koha e vakteve dhe
sinkronizimi i stilit té jetesés me ritmet cirkadiane mund té luajné njé rol té réndésishém né
parandalimin e obezitetit dhe sémundjeve kardiometabolike. Kéto té dhéna i kané inkurajuar
profesionistét e shéndetit gé té pérfshijné né késhillimin e tyre pér pacientét rekomandime té tilla si

shmangia e té ngrénit voné natén dhe mbajtja e njé modeli té rregullt té t& ngrénit gjaté dités.

Né kontekstin shqiptar, integrimi i kronobiologjisé né praktikén klinike kérkon zhvillimin e njé kulture
mé té forté té bashképunimit ndérprofesional dhe pérfshirjen graduale té kétyre koncepteve né
edukimin dhe praktikén shéndetésore. Mjekét mund té pérfshijné pyetje né lidhje me ritmet gjumé-
zgjim dhe stilin e jetés né marrjen ruting té historisé mjekésore; farmacistét mund t'i késhillojné
pacientét mbi oraret optimale té administrimit té ilageve; infermierét mund ta pérshtatin kujdesin ditor
dhe administrimin e terapisé sipas nevojave biologjike té pacientit; dhe dentistét mund t'i orientojné

pacientét mbi higjienén orale dhe kohén optimale té trajtimeve dentare.

Si pérfundim, kronoterapia pérfagéson njé model modern dhe té personalizuar té kujdesit shéndetésor,
ku koha konsiderohet njé faktor terapeutik po aq i réndésishém sa doza ose zgjedhja e veté ilagit.
Bashképunimi ndérdisiplinor midis profesionistéve té shéndetit &shté thelbésor pér zbatimin me sukses

té késaj gasje pasi vetém pérmes koordinimit té njohurive dhe praktikave klinike mund té arrihet
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harmonizimi i trajtimit me ritmet biologjike té pacientit. Njé gasje e tillé jo vetém gé rrit efektivitetin
terapeutik dhe siguriné e trajtimit por gjithashtu kontribuon né pérmirésimin e cilésisé sé jetés dhe
mirégenies afatgjaté té pacientéve.
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