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Te minjté, njé trajeim me dy fakcoré rrigjeje
rigjeneron kockat e humbura té njé gishti té amputuar
— ] 0 né ményré té pérsosur

Né njé amputim te gishtit té miut gé normalisht shérohet me mbrese, implantimi fillimisht i FGF2
dhe pastaj i BMP2 ngriti njé blastemé dhe rigjeneroi falangen e humbur dhe nje nyje té vogel — te
ngjashme me origjinalet, por jo identike dhe shumeé larg njé gjymtyre té plote. Rezultati sugjeron
se gelizat dhe sinjalet per rigjenerim mund te jené té pranishme edhe aty ku gjitarét zakonisht
déshtojne: prove parimi te minjte, jo terapi njerezore.
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mjekési rigjeneruese

Pyetja e Aristotelit, drejeuar gishtit té njé miu

Pse njé salamandér mund ta rigjenerojé njé kémbé té amputuar — kocké, muskul, nerv, lékuré,
gjithcka — ndérsa njé mi, ose njé njeri, thjesht e mbyll plagén e trungut dhe ndalet aty? Pyetja éshté
e vjetér: punimi véren se shkon deri te Aristoteli, mé shumé se dy mijé vjet mé paré. Kafshét qé
e béjné kété e rindértojné pjesén e humbur nga njé grumbull i vogél gelizash té padiferencuara i
quajtur blasteme, g€ mblidhet te plaga dhe ndérton até gé mungon. Gjitarét zakonisht nuk e formojné
fare. Ne i mbyllim plagét me mbresé.

Prandaj njé punim me titull “rigjenerimi i gishtit te minjté” bie né qendér té njé prej pyetjeve mé té
vjetra té biologjisé — dhe, sé fundmi, edhe né qendér té€ shumé zhurme. Nése pyet internetin cfaré
thoté punimi, mund té dégjosh se njerézit jané gati té rigjenerojné gishta dhe gjymtyré t€ humbura.
Né fakt thoté dicka mé té ngushté, mé té cuditshme dhe mé interesante: te minjté, né njé amputim té
gishtit g€ normalisht mbyllet me mbresé, dy faktore rritjeje t€ dhéné né rendin e duhur — fillimisht
FGF2, pastaj BMP2 — e shtyné trungun té rindértojé kockén e humbur. Jo njé gjymtyré té téré. Jo te
njerézit. Jo né ményré té pérsosur. Por njé plagé qé gjitarét zakonisht e mbyllin me fibrozé u shty
drejt rigjenerimit, dhe ky €shté rezultati g€ ia vlen té kuptohet.

Cfaré béné autorée

Gishti i miut éshté njé nga vendet e pakta ku njé gjitar rigjeneron dicka. Prije né majé dhe rritet
pérséri; prije mé poshté — pérmes kockés sé dyté té gishtit, falangés P2 — dhe nuk rigjenerohet.
Trungu mbulohet me ind mbresor dhe ndalet. Autorét pérdorén qéllimisht kété amputim P2 gé nuk
rigjenerohet, te minj t€ porsalindur: njé plagé ku gjitarét né ményré té besueshme déshtojne té rigjen-
erojné.

Né té aplikuan dy proteina sinjalizuese, njéra pas tjetrés. Disa dit€ pas amputimit, pasi plaga ishte
mbyllur, implantuan njé rruazé té vogél qé clironte FGF2 (njé faktor rritjeje fibroblastesh). Pesé dité
meé voné implantuan njé rruaze té dyté g€ clironte BMP2 (proteiné morfogjenetike té kockés). M€ pas
i ndogén gishtat pér javé me mikro-CT dhe ngjyrosje té indeve, sekuencuan qelizat e plagés njé nga
njé dhe pérdorén shénjimin gjenetik pér té gjurmuar se ku pérfundonin gelizat individuale.
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Two signals, two tracks
FGF?2 raises blastema-like tissue; BMP2 pushes regeneration, imperfectly
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Raster anatomy is illustrative; the editable SVG layer carries the claims, timing and boundaries.

Dy sinjale, dy rrugé: FGF2 rrit indin e ngjashém me blastemén; BMP2 e shtyn rigjenerimin pérpara, por gishti i
rindértuar éshté i ngjashém, jo identik.

Original hybrid diagram — The Clean Paper CC BY 4.0

Cfaré gjetén

FGF2 vetém ndértoi léndén e paré, por rrallé rezultatin. Ai e shtyu plagén té grumbullonte njé
masé qelizash qé ndaheshin dhe i ngjante njé blasteme — grumbullit gelizor qé drejton rigjenerimin
e vérteté te kafshé si salamandrat — dhe aktivizoi gjene qé pérdor njé blastemé. Por vetém me FGF2
procesi kryesisht ndalej aty: rreth 70% e gishtave té trajtuar nuk formuan kockeé té re dhe vetém rreth
30% formuan njé kocké té vetme, t€ vendosur jo si¢ duhet.

FGF2 pastaj BMP2 e ¢oi procesin mé tej — jo né ményré té pérsosur. Kur rruaza me BMP2 pasoi até
me FGF2, cdo gisht i trajtuar formoi kocké té re. Shumica rigjeneruan falangén distale té humbur
(P3) si njé kockeé té dallueshme me njé pllakeé rritjeje né bazé — t€ njéjtén strukturé qé pérdor njé
kocké gishti gjaté zhvillimit — dhe shumé prej tyre rigjeneruan edhe njé nyje té vogél: njé kocke té
ngjashme me sesamoidin, si dhe njé tendin dhe ligament qé rilidheshin me trungun. Té matura me
kujdes, pjesét e rigjeneruara ishin té ngjashme me origjinalet, por jo identike; edhe kocka e trungut,
megjithése u rrit, nuk arriti madhésiné normale. Autorét e quajné rezultatin “njé gisht té ploté, por té
papérsosur” — té ploté né kuptimin qé ¢do strukturé e amputuar kishte njé homolog, té papérsosur
sepse asnjé nuk ishte kopje e sakté.

Qelizat e plagés u riprogramuan vértet. Sekuencimi né nivel gelize t€ vetme tregoi se FGF2 i ri-
modeloi fibroblastet e plagés brenda njé dite, duke aktivizuar gjene (Hmgal, Hmga2) qé lidhen me
rikthimin né njé gjendje mé embrionale e zhvillimore. Shénjimi gjenetik tregoi mé pas se geliza té
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zakonshme té trungut u rispecifikuan — u ridrejtuan pér té ndértuar struktura té njé pjese meé distale
té gishtit nga vendi ku kishin nisur — duke kontribuar si né falangén e rigjeneruar, ashtu edhe né
indet sinoviale e lidhése té nyjés sé re (kocka e vogél e ngjashme me sesamoidin u formua kryesisht
nga qgeliza té tjera).

Ctaré do té thoté me shumé gjasa

Dy interpretime g€ nxjerrin autorét, té théna me kujdes.

S€ pari: arsyeja pse gjitarét déshtojné té rigjenerojné kétu nuk €shté se mungojné gelizat e duhura.
Qeliza té afta pér rigjenerim jané té pranishme né plagé; ajo g€ mungon jané sinjalet gé i aktivizojné.
Jep sinjalizimin FGF dhe BMP né rendin e duhur dhe njé plagé qé do té kishte krijuar mbresé rigjen-
eron né vend té késaj. Sipas formulimit té autoréve, ky sinjalizim éshté i mjafiuesheém pér té nxitur njé
rezultat rigjenerues né njé plagé qé normalisht shérohet me fibrozé.

Sé dyti: rigjenerimi i nxitur ndjek dy rrugé — njé rrugé té varur nga blastema, qé rindérton falangén
duke ripérséritur zhvillimin e saj embrional (prandaj edhe pllaka e rritjes), dhe njé rrugé té pavarur
nga blastema, gé rindérton kompleksin e nyjés. Sé bashku mund té zévendésojné, péraférsisht, até
gé hoqgi amputimi.

Ctaré nuk provon kjo

Eshté te minjté — gishta té minjve té porsalindur, né njé model té zgjedhur pikérisht sepse normal-
isht nuk rigjenerohet. Asgjé kétu nuk u bé te njerézit.

Eshté kockeé gishti, jo gjymtyré. Amputimi heq fundin e njé strukture té barasvlershme me gishtin
(P2 distal, P3 dhe njé kocké té vogél sesamoide); rezultati éshté rritja e kétyre pjeséve té vogla.
“Rigjenerim gjymtyrésh” nuk éshté né kété punim.

Eshté i papérsosur. Kockat e rigjeneruara jané té ngjashme, por jo identike me origjinalet; kocka
e trungut nuk kthehet né madhésiné e ploté dhe FGF2 vetém déshton shumicén e heréve.

Jané dy rruaza me faktoreé rritjeje, né sekuencé — jo ilac, serum, krem apo trajtim i vetém. Koha
kishte réndeési: FGF2 i pari, BMP2 pesé dité mé voné.

Nuk tregon se kjo funksionon te gjitarét e rritur ose té médhenj, dhe as se éshté e sigurt. Kéta jané
minj té porsalindur né njé eksperiment té kontrolluar rreptésisht.

Sa e forté ésheé prova?

Brenda kufijve té vet, rezultati kryesor éshté i forté. Cdo gisht i trajtuar FGF2—BMP2 formoi kocké té
re aty ku asnjé gisht kontrolli nuk e béri, dhe pesé lloje té pavarura provash — imazheri 3D e kockés,
ngjyrosje indore, statistika té formés, sekuencim njéqelizor dhe gjurmim i linjés gelizore — tregojné
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né té njéjtin drejtim.

Kufijté e ndershém lidhen me shtrirjen, jo me cilésiné e proveés. Pérgjigjja éshté e ndryshueshme dhe
e papérsosur; €shté te minjté e porsalindur; dhe fjala e forté “i mjaftueshém” vlen pér kete plagé
model, jo pér njerézit. Punimi demonstron se déshtimi rigjenerues i gjitaréve mund té kapércehet
duke dhéné sinjalet e duhura né njé gisht miu. Nuk demonstron njé rrugé drejt rigjenerimit té njé
gjymtyre njerézore — madje as té njé gishti njerézor.

Pse ka réndési

Pér njé kohé té gjaté pyetja e hapur ishte nése gjitaréve u mungojné gelizat e rigjenerimit apo thjesht
nuk arrijné t'i perdorin. Ky punim éshté njé prové konkrete né favor té sé dytés: gelizat kompetente
jané aty te plaga dhe sinjalet e duhura, né rendin e duhur, mund t'i zgjojné. Eshté njé ide vértet
shpresédhénése — dhe njé rrugé e gjaté. Kalimi nga “i mjaftueshém né njé gisht té njé miu té porsalin-
dur” te dicka g€ njé njeri do ta vinte re éshté shumé i largét, dhe punimi nuk pretendon té kundértén.
Vlera kétu éshté prova e parimit, jo premtimi.

Pérmbledhje e shkurtér

Te minjté e porsalindur, njé amputim pérmes kockés s€ dyté té gishtit (P2) normalisht shérohet me
mbresé dhe pa rritje té re. Implantimi i njé rruaze FGF2 dhe, pesé dité mé voné, i njé rruaze BMP2
e ndryshoi kété: FGF2 ngriti njé masé qelizash ndarése té ngjashme me blastemén, BMP2 e shtyu té
diferencohej dhe gishti rigjeneroi falangén e humbur — bashké me njé pllaké rritjeje zhvillimore —
dhe shpesh edhe njé nyje té vogél, tendin, ligament dhe kocké sesamoide. Pjesét e rigjeneruara ishin
té ngjashme, por jo identike me origjinalet, dhe rezultati ishte i papérsosur. Gjurmimi i gelizave tregoi
se geliza té zakonshme té plagés u riprogramuan dhe u rispecifikuan pér té ndértuar strukturat qé
mungonin. Pérfundimi: kétu, déshtimi rigjenerues i gjitaréve éshté problem i sinjaleve g€ mungojné,
jo i gelizave qé mungojné, dhe sinjalizimi FGF + BMP éshté i mjaftueshém pér ta kapércyer né kété
model. Eshté prové parimi te minjté — jo terapi njerézore dhe jo “rigjenerim gjymtyrésh”.

Kontroll pa teprime

Cfaré tregon punimi: Te minjté e porsalindur, trajtimi né sekuencé FGF2-pastaj-BMP2 i njé amputimi
P2 qé normalisht nuk rigjenerohet nxit rritjen e falangés distale t€ amputuar (pérmes njé blasteme
gé formon pllaké rritjeje) dhe, shpesh, té njé kompleksi nyjor shogérues (kocké e ngjashme me
sesamoidin, tendin, ligament). Pesé linja provash — mikro-CT, histologji, morfometri e formeés,
sekuencim njéqelizor dhe gjurmim i linjés — e mbéshtesin. Strukturat e nxitura jané té ngjashme,
por jo identike me origjinalet.
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Cfaré éshté e besueshme, por jo e provuar: Q€ FGF2 vetém, me kohé€ ose dozé tjetér, mund té pér-
fundojé rigjenerimin; programi i sakté zhvillimor g€ ndjekin qelizat e rispecifikuara.

Cfaré nuk tregon: Asgjé te njerézit ose te gjitarét e rritur apo té médhenj; rigjenerim té njé gjymtyre
ose gishti té téré; njé ilag, serum apo trajtim me njé hap; siguri; ose se rezultati éshté i pérsosur dhe
gjithmoné i ploté.

Kufizimet kryesore: Minj té porsalindur; model i kockés sé€ gishtit, jo gjymtyré; pérgjigje e papérso-
sur e e ndryshueshme (FGF2 vetém kryesisht déshton); “i mjaftueshém” vlen pér kété plagé model,
jo pér njerézit; pa té€ dhéna njerézore ose nga gjitaré té rritur.

Sa besim duhet té keté njé lexues i pérgjithshém? Té larté se, né kété model miu, FGF2—BMP2
shkaktoi vértet rigjenerim té pjesshém té gishtit dhe se gelizat kompetente ishin té pranishme por
pa sinjalet e duhura. Té larté se kjo nuk éshté rigjenerim i gjymtyréve njerézore dhe nuk éshté terapi.
Té ulét deri mesatar se salarg do té pérkthehet parimi. Qéndrimiiduhur: njé prové elegante dhe reale
parimi pér pse gjitarét déshtojné té rigjenerojné — dhe shumeé larg titullit sensacional.
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