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PERDORIMI I MISOPROSTOLIT PER PERFUNDIMIN E
SHTATZENISE NE TREMUJORIN EDYTE

SAIMIR CENAMERI*
Summary
THE APPLICATION OF MISOPROSTOL IN MIDTRIMESTER PREGNANCY TERMINATION

Objective: Our aim was the comparison of the effectiveness of vaginal utilization of misoprostol versus the oral
one (according the protocol before approved) and also the application of misoprostol for this purpose, out of this
protocol.

Material and method: The target group of these study were the patients selected by the consultation process for
the interruption of the pregnancy period in the second trimester of pregnancy during the period May 2004-July 2005
(N=53). 37 patients were randomized to apply the protocol with vaginal or oral misoprostol, with the dose 400mcg
cach 4 hour. In the other side, a part of cases (N=16) were judged by the individual opinion of the medicinal staff
members based on their level of knowledge. According the protocol the cases were monitored for 48 hours. After this,
these cases were judged by the responsible person. The main result was the time period from the start up to the end of
expulsion. Test Mann-Whitney was apply to compare of the average age, parity, weight, age of pregnancy, time of
evacuation, and the number of doses used on medicinal group according to the protocol (oral or vaginal misoprostol)
versus the medicated group out of the protocol. The exact test of Fisher was used for the comparison of stay period and
also the causes in the two study groups. For the two statistical test used, the value P_<0.05 was statistical considerate
{significant).

Results: Among 37 randomised patients 20 of them have taken vaginal misoprostol and 17 the oral one and 16
of them were treated outside this protocol. All the groups were comparable regarding the age and the weight of the
mother, parity, the abort indication and also the pregnancy age. The average of interval from induction of fetus till to it’s
expulsion was more brief in the patients that was treated with vaginal or oral misoprostal than the pacients treated
outside this protocol. (14.7 hours versus 25.4 hours, P=0.063). Furthermore, the number of doses used, was smaller in
the group treated according the protocol. (4.2 versus 6.8, P=0.001). The time of hospitalization was briefer in the
vaginal group. Significantly, more patients in the vaginal group had the expulsion in 24 hours. Was noted also an
increase of febrile temperature, but this, does not corresponded with of antibiotic utilization. The febrile state was
resolve in post-partum period without further complications.

Conclusions: The administration of misoprostol according to the protocol (vaginal or oral) results in an briefer
interval from induction till to expulsion of fetus. The short period of hospitalization means the improvement of care for
the patients. '

Misoprostoli (Cytotec), si njé prostaglandine
sintetike E1 analoge, ka filluar t€ béhet njé drogé ¢
réndésishme né praktikén obstetrikale-
gjinckologjike pér arsye té aftésive t& tyj pér 1€ sjellé
ndryshime né kolum utert ¢ induktuar kontraksione
uteringé. Késhtu ai éshté gjetur 1 vlefshém si pér
induktimin e aktivitetit t¢ lindjes né terme dhe pér
t& mduktuar abortin medikal t& tremujorit t& paré
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apo té dyté. Pér abortin medikal t& tremujorit t&
paré, misoprostoli pérdoret shpesh sé bashku me
mifepristonin ose me methotreksat-in. Né
ndérprerjet ¢ shtatzénisd né tremujorin ¢ dyié,
misoprostoli ofron njé alternativé efektive né
krahasim me opsiomin kirurgjikal t¢ dilatacionit
cervical dhe extraksionit t€ fetusit. Késhtu mjaft
studime kané si objekt krahasimin e pérdorimit &
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misoprostolit me metoda té tjera tradicionale né
induktimin ¢ ndérprerjes sé shtatzénis¢ né
tremujorin ¢ dyte, ndérsa akoma tentohet pér
rregjimin me adekuat né drejtim té dozimit dhe
rrugés s€ pérdorimif t& misoprostolit. Zieman et
al® kané demonstruar sc misoprostoli absorbohet
m¢ shpejt kur merret oral, duke rezultuar me pik
fillestar t& larté né koncentrimet né serum né
krahasim me pérdorimin ¢ tij né rrugé vaginale. Né
pérdorimin vaginal t& misoprostolit piku 1
koncentrimit né serum nuk éshté aq 1 larté, si dhe
rénia ¢ kétiy koncentrimi né serum é&shté me
graduale se a1 q¢ shihet né pérdorimin oral.
Karakteristikat farmakokinetike qé paraqet
misoprostoli 1 administruar vaginal shogérohen me
myaft pérfitime nga pacientja; realizim mé i shpejté
1 procesit t€ abortit; pérdorimi i dozave té vogla t&
medikamentit pér t& kryer abortin; si dhe me mé
pak efckie anésore. Objektivi i kétij punimi ishte
pér té krahasuar efikasitetin e misoprostolit té
administruar oral apo vaginal pér induktimin e
pérfundimit t¢ shtatzénisé né tremujorin e dyté, si
dhe pér t& krahasuar efektivitetin e pérdorimit &
misoprostolit sipas protokollit t& fiksuar mé paré
dhe pérdorimit spontan, sipas shkallés sé njohjes
individuale t€ stafit.

Materiali dhe metoda

Ky studim u krye né pertudhén maj 2004 -
korrik 2005 né Spitalin Universitar Obstetrik-
Gjmekologjik "Koco Gliozheni™ Tirané i cili
pérfagéson nivelin mé 1é larté t& shérbimit
obstetrikal -gjinckologjik né Shqipéri; shérbimin
terciar. Ky studim éshté aprovuar nga Departamenti
1 Obstetriké-Gjinckologjisé t& Fakulieii
Mijekésisé t&¢ UT si pjesé ¢ strategjisé sé tij pér 1é
pércaktuar protokolle té garta né lidhje me
pérdorimin € misoprostolit né tremujorin ¢ dyté té
shtatzénisé né veganti dhe pérdorimit t& tij né
praktikén e pérditshme obstetrikale-gjinekologjike
né pérgjithési.

Pacientet t¢ cilat do t& ndérprisnin
shtatzéniné né tremujorin e dyté fillimisht u kaluan
né njé bisedé informative mbi metodén pér t& marré
konsensusin ¢ tyre pér t’u pérfshiré né studim, kjo
né momentin ¢ hospitalizimit. Pérzgjedhja ¢
pacienteve pér secilin protokoll u bé né ményré &
njépasnjéshme né varési t& kohés sé paragitjes né
kliniké pér mdikacionin gé kérkonte evakuim &
uterusit né tremujorin e dyté té shtatzénisé (njé oral
nj¢ vaginal pa ¢ ndryshuar radhén dhe kur u pané
raste qé nuk pérputheshin me protokollin e dhéng;
gj¢ e cila béri t&¢ mundur identifikimin dhe t& njé
grupt pacientésh né té cilat u pérdor misoprostoli
né varési 1& subjektivizt t& stafit mjekésor).

A
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INE studim u pérfshing t& gjitha pacientet q&
kishin indikacion pér ndérprerjen e shtatzénisé né
tremujorin € dyté, veg¢ atvre me konfirmim t&
hipersensibilitetit ndaj prostaglandinave, duke nos
pérjashtuar ato paciente me sektio-cezarea té
méparshme.

Pacientet ¢ morén misoprostolin oral apo
vaginal. Pérdorimi oral 1 misoprostolit pérfshinte
pérdorimin e tij oral ¢do 4 oré nga 400 mg.
Protokolli vaginal konsistonte né pérdorimin e tij
vaginal né fornixin posterior ¢do 4 oré nga 400 mg.
Tabletat nuk u njomén para pérdorimit. Nuk jané
pérdorur metoda 1€ tjéra ndihmése si laminare, N¢
kohén e aplikimit t& dozés tjetér tabletat e mbetura

- t€ aplikimit t& méparshém jané hequr. T¢ gjitha

parametrat pér 24 oré jané ndjekur sipas protokollit
standart dhe v instruktua personcli i mesém pér 1€
ndjekur kéto parametra.

Rastet ¢ randomizuara t€ cilat ju shmangén
protokollit (si atij oral apo vaginal; pér arsye té
themi objektive, njohja e stafit, impenjimi 1 stafit,
burime 1€ ndryshime mformacioni etj) u grupuan
né€ njé grup t€ veganté 1€ pérdorimit t& misoprostolit
Jjo sipas protokollit dhe ju nénshtruan vlerésimit
statistikor.

T¢ dhéna standart t& ndjekura gjaté
induktimit & aktivitetit uterin né tremujorin e dyté:

1.51 éshté toleruar dieta;
2.51 &shté toleruar aktwviteti;
3.Shenjat vitale rutine;
4.Gjaku kompilet;
5.Pérdorimi 1 pérfuzioneve;
6.Metoda ¢ pérfundimit té shtatzénisé.
-a-orale-b-vaginale-c-jo sipas protokollit;
7.Kur kontraksionet jané & rregulita:
a)Asgjé nga goja;
b)Glukozé 5%/ apo sol. NaCl 0.9% v 125ml/h;
¢)Shenjat vitale ¢do oré,
8.Dhimbja: lloji 1 qetésuesit t& pérdorur;
9.Lajmérohet mjeku kur:
ajRupture e membranave mbi 2 oré, fillohet
antibiotik 1v pér temperaturé mbi 38°C;
b)Hemoragji € shtuar mbi 100 mli/h;
c)Mos realizim 1 abortit pér 24 orsg,
d)Kur aborti éshté iminent;
¢)Placenta ka retension pér 2 oré pas abortit;
10.Pas abortit fillohet pérfuzion iv t&¢ 50 Ul
oxytocin né 1000 ml 5% glukozé/solucion NaCl
me 100 ml/oré. Ky vazhdohet pér 2 oré dhe
ndérpritet né lokie normale;
11.Pas abortimit pacientja informohet né lidhje
me mirégenien ¢ saj (né lidhje me RH-faktor,
rubeolén-nése pacientja ¢shté jo e imunizuar pér
rubeolén, aplikohet vaksina para procedurés.
Nése pacientja nuk ka abortuar pér 48 oré
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menaxhohet sipas opsioneve t& méposhime- rrifja
¢ dozés s& misoprostolit duke pérdorur t& njéjtén
rrugé administrimi, ndryshimi 1 rrugés sé
administrimit, procedimi me doza ¢ arta pérfuzioni

me oxitocine. apo procedimi me cvakuimin

kirurgjikal t¢ uterusit.

Rrezultatet ¢ interesit ishin:

| .Intervali nga induktimi ne evakuimin e ploté té
uterusit (abortin komplet). Induktimi kopsiderohet
i filluar kur pacientja merr dozén e paré té
misoprostolit. Evakuimi 1 ploté pércaktohet koha
kur fetust expulsohet. vetém né pak raste placenta
expulsohet sé bashku me fetusin:

2.Si ¢ dhéné e dyté me interes theksohet
temperatura e nénés > 38°C;

3 Infeksioni i nénés 1 pércaktuar nga temperatura
¢ nénés. leukocitoze, dhe nevoja pér antibiotik né
periudhén pas abortit:

4 Efcktet anésore nga medikamenti duke futur
nauzén ose diarren, humbje gjaku:

5 Nevoja pér intervent kirurgjikal, dhe;

6.Déshtimi pér té realizuar pérfundimin medikal
t& barrés.
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Analiza statistikore

Testi Mann-Whitney u pérdor pér krahasimin
e moshés mesatare, paritetit, peshés, moshss sé
barrés, kohés s¢ cvakuimit dhe numrit t& dozave no
grupin ¢ mjckuar sipas protokollit {(misoprostol
vaginal ose oral) kundrejt grupit t& mjekuar jashté
protokollit. Testi ekzakt 1 Fisherit u pérdor pér
krahasimin e dité-géndrinit dhe shkageve né dy
grupet né studim. Pér t€ dy testet statistikore &
pérdorur, vlerat e P<0.05 u konsideruan statistikisht
t& pérfillshme (sinjifikante).

Rezultatet

Nga 37 paciente gé u randomizuan, 20 prej
tyre morén misoprostol vaginal dhe 17 morén
misoprostol oral, ndérkohé gé 16 nuki™u nénshtruan
protokollit. T& tre grupet ishin t&€ krahasueshme né
lidhje me moshén dhe peshén e nénés, paritetin (SD
¢ krahasueshme me mesataren), indikacionm pér
ndérorerjen ¢ shtatzénisé, si dhe moshén e barrés
(Tabela Nr.1). Intervali mesatar nga induktimi né
ekspulsionin e fetusit ishte mé 1 shkurtér pér ato
paciente gé kishin marré misoprostol vaginal ose
oral krahasuar me subjektet ¢ mjekuar jashté
protokollit (14.7 oré kundrejt 25.4 oré, P=0.063)
(Tabela Nr.1) (Grafiku Nr.1).

Grafiku 1. Koha e evakuimit sipas grupit t€ mjekimit
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Gjithashtu, numri i dozave t& pérdorura ishte mé i vogél né grupin e mjekuar sipas protokolli (4.2

kundrejt 6.8, P=0.001) (Grafiku nr.2).

Grafiku 2. Numri i dozave sipas grupit t& mjekimit
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Koh lu»pxmhzxmn )shL«; mé e shkurtér singifikante, mé tepér paciente né grupin vaginal
i grm}"ﬂ vaginal (Tabela nro 1y N& memyré patén ckspulsuar brenda 24 oréve.

Tabela ur.1 Shpiérndarja e faktoréve kiinike né grupin e mjekuar sipas protokollit (ferapi orale ey
vaginale) dhe né grupin ¢ mjekuar jo sipas protokollit

Faktori Mjeldm sipas Mjekim jo sipas P
- protokollit (N=37 protokollit (N=16)
Mosha (mesatarja + SD) , 277+ 59 vieeg 251+ 35 vieg 0.084
Pariteti (mesataria = SD) . 13+12 06+038 0.026
Pesha (mesatarja + 513} 3843 +6.7 ke, 389+6.1 kg 0.641
Mosha e barrés (mesatarja + SD) 204 + 4.0 7avé 213 4:4.6 javé 0.734
Madhésia e uterusit (mesatarja + SD)} 19.6 £4.5 204+39 0.509
Efekte anésore ‘ L (29.79%) 9(69.2% 0.021
Dité-géndrimi:
24 oré , 29 (78.4%) 4 (23.0%) <0.001
48 oré 7 (18.9%) 7 (43.8%)
72 oré L (2.7%) 5(31.3%)
Shkaku: :
Shkage amtare 7 (18.9%) 3(18.8%)
RPM 4 (10.8%) 2 (12.5%)
Mualformacione 13 (353.1%} 6 (37.5%) 0.606
Anomali kromozomike 0 (0%) | {6.3%)
Missed 13 (35.1%) 4 (25.0%)
Koha e evakuimit ’ ' 14.7 + 8.3 oré 254+ 17.6 oré 0.063
Numri i dozave . 42423 6.8 +2.1 0.001
U pa njé rritje gjendjes febrile por qé nuk tremujorin e dyté. Misoprostoli ka treguar s¢ ¢sht¢
korrespondonte me rritje t& pé - imit té agjent mjaft efektiv né ndérpreret ¢ shtatzénisé.
antibiotikéve. dhe gjendjet febrile u zgjidbén post- Hipoteza e kétij studimi ishte se administrini
partum pa komplikacione t¢ méteyshme. vaginal i misoprostolit do t& rezultonte me njé
Pjcsa mé ¢ madhe ¢ pacienteve 1 u nénshtruan interval té shkurtér nga induktimi né expulsion 1€
kvretazhit pa ndonjé shpjegim 1€ garté (mbase si fetusit ¢ krahasuar me misoprostolin ¢ administruar
rudiment 1 praktikave dhe protokolleve té oral. Kjo ishte njé hipotezé ¢ arsyeshme sepse dhe
méparshme). mé paré dhe studime t& tjera (& ndryshime duke
Nuk pati raste me infoksione maternale né krahasnar pérdorimin vaginal dhe até oral @
t¢ dv grupet apo me temperaturé pas interventit, misoprostolit né induktimin e aktivitetit uterin kané
Efektet anésore ishin jo té shpeshta dhe nuk kishte treguar s¢ administrimi vaginal ka géné mé efeldiv.
diferenca midis grupeve. Nuk u pané rasic me Admiaistrimi vaginal i lejon mundésing
raptura uterine. ' - trupit € jeté 1 expozuar mé tepér ndaj metabolitit
Dité-qéndrimi ighte mé i shkurtér per graie aktiv té droges Rritja ¢ dozés apo shkurtimi 1
¢ grupit q¢ i'n nénshirvan protokollit (P<0.001). intervalit t& dhénies sé drogés né rrugé orale shpie
o - né njé Trige ¥ efekteve ancsore ag sa mund (€
Diskutim C ' - tolerchen me véshtirési nga pacientja. Nivelet ¢
Induktimi 1 aktivitetit uterin né tremujorine acidit t& misoprostolif né serum, metabolitt aktiv
dyté éshte shpesh metoda e zgjedhur pér - " nga piképamja farmakolopjike, nuk jané matur glaté
ndérprerjen e shtatzénisé, Mjaft komunitete nuk © kétij studimi. Studime 1€ méparshme me pérdorim
kand akses direkt né shérbimet ¢ njé mjeku 1€ afté t¢ misoprostolit vaginal pér pérfundimin ¢

1 kryejé ndérprerjen kirurgjikale t€ shtatzénise né shtatzénise né tremujorin € dyté kané pérdorur doza
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nga 100 né 800mg né intervale kohe nga 3 n¢ 12
oré, Rrezultat i suksesshém éshté pérgjithésisht
konsideruar kur gruaja ka abortuar brenda 48 orésh
¢ cila shkonte nga 30% né 98%. Krahasimi midis
kérvre studimeve éshté i véshtiré pér shkak te
diferencave né dozimet e pérdorura. Pérdorimi
vaginal i misoprostolit n¢ dozén prej 400 mg &shté
raportuar dhe mé paré né mtervale prej 3 deri né 6
oré, gjithashtu me efekte 1€ mira. Né nj¢ studim t&
pa randomizuar ku merret me krahasimin ¢ dozave
prej 200,400 dhe 600 mg t¢ pérdorura né rrugé
vaginale ¢do 12 oré, Herabutya dhe O-
Prasersawat’ gjctén se rritej pérqindja ¢ suksesit
t& abortit brenda 48 orésh por gjithashtu rritej
frekuenca e efekteve anésore. Doza prej 400 mg u
zgjodh pér kété studim  pér shkak se pjesa mé ¢
madhe ¢ literaturés i referohet késaj doze si efektive,
mé pak cfekte anésore, duke patur parasysh s¢
misoprostoli éshté njé medikament i licensuar jo
pér pérdorim né obstetriké dhe gjinekologji.

Ho et al? kané krabasuar mé paré pérdorimin
oral dhe até vaginal t¢ misoprostolit t& parapriré
nga pérdorimi i mifepristonit. Me njé doze prej 200
mg ¢do 3 oré pér té dy rrugét. ata gjetén se koha
nga induktimi né abort ishte mé i shkurtér se ai i
observuar né kété studim megjithé dozat mé té€ larta
té pérdorimit t& misoprostolit. Kjo t& bén t&
mendosh se mifepristoni vepron si njé agjent pre-
induktues.

Gilbert and Reid' s¢ fundi raportojné
experiencén e tyre me njé grup t& ngjashém té vogel
duke krahasuar pérdorimin ¢ misoprostolit oral apo
vaginal né pérfundimin e shtatzénisé né tremujorin
e dvté. Nuk u pérdorén medikamente shtesé si
mifepriston. Dozimi ishte jo i njéji¢ por rrezuliaiet
ishin pak a shumé té ngjashme.
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Té dhénat demografike t€ € dy grupeve }ngu?(
kishin diferencé né lidhje me moshén e barrés,
paritetin apo né indikacionm pér pérfundimm -
barrés. Kéto jané t¢ dhéna t€ réndésishme meqé
uterusi béhet me sensitiv ndaj agjenteve utero-tonik
me rritjen e moshés sé barrés. Kjo demonstrohet
nga dozat ¢ shkallézuara té misoprostolit efekiiv
sipas moshés s¢ barrés. N& tremujorin ¢ parg, dozat
prej 800mg jané mé té rekomanduara, ndérsa né
terme induktimi i lindjes arrthet pér doza prej 25
dhe 50 mg.

ishté gjithashtu e njohur se induktimi i
lindjes éshté mé i lehté t€ realizohet tek imultiparet
né krahasim me primiparét. Nga ana tjetér induktimi

i lindjes éshté mé 1 lehté né se fetusi ka vdekur.

Intervali nga induktimi né expulsion ishte nj¢
¢ dhéné e réndésishme pér tu analizuar. Ky mterval
ndigej pér 48 oré mé tej rivlerésohej rasti pér
géndrimin ¢¢ do t€ mbahej.

Asnjé rupture uterine nuk éshté evidentuar,

"kjo né lidhje me rriskun mé té larté pér rupturé

uterine qé shogéron pérdorimin ¢ PG, né induktimin
¢ lindjes, né pérgjithési dhe t& misoprostohit né
veganti. Megjithat¢ jané observuar raste t€ rupturés
uterine né tremujorin ¢ dyté nén veprimin ¢
misoprostolit, kuptohet mjaft mé pak sc nc
pérdorimet ¢ misoprostolit né terme.

Pérfundim ‘

Administrimi vaginal 1 misoprostolit realizon
pérfundimin e barrés né tremujorin e dyté mé shpejt
se kur jepet oral. Ky efekt 1 dedikohet vetive
farmakokinetike t€ administrimit vaginal. Kur
procesi i pérfundimit té shiatzénis¢ mund t&
realizohet pa rritje té komplikacioneve kjo
pérkthehet si pérmirésim i kujdesit ndaj pacientit.
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