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1.1. Date despre institutia / executorul de baza al programului ‘
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1.1.1. Descrierea institutiei
(potentialul de cercetare, experienta in executarea unor lucrari similare, lucrarile de baza in
domeniu ale executantilor — maximum 15 lucrari)

In temeiul art. 97 lit. e) si f) din Codul cu privire la stiintd si inovare al Republicii Moldova
nr. 259-XV din 15 iulie 2004 (Monitorul Oficial al Republicii Moldova nr. 125-129 din 30 iulie
2004, art.663), cu modificarile si completarile ulterioare, tindnd cont de Raportul de autoevaluare a
Centrului National Stiintifico-Practic de Medicina Urgenta, rezultatele evaluarii prezentate de catre
Comisia specializata de evaluare a organizatiilor din sfera stiintei si inovarii, Comisia de acreditare
a organizatiilor din sfera stiintei si inovarii a Consiliului National pentru Acreditare si Atestare
hotaradste se acrediteaza Centrul National Stiintifico-Practic de Medicina Urgentda pe profilul de
cercetare. Se elibereaza Certificatul de acreditare seria P nr.038 Centrului National Stiintifico-
Practic de Medicina Urgenta.

Proiectul institutional ,, Elaborarea si implementarea noilor strategii de diagnostic si tratament
in acordarea asistentei medicale pacientilor politraumatizati ” pe anii 2011-2014, (conducator —
Dr.hab.in med. V.Kusturov) a fost aprobat conform Hotararii Consiliului Suprem pentru S$tiinta si
Dezvoltare Tehnologica al Academiei de Stiinte a Moldovei in conformitate cu prevederile art. 86
lit.p ale Codului cu privire la Stiintd si Inovare al Republicii Moldova si cu Hotararea Guvernului
Republicii Moldova ,,Cu privire la masurile de optimizare a infrastructurii sferei stiintei si inovarii”
nr. 1326 din 14 decembrie 2005, Consiliul Suprem pentru Stiintd si Dezvoltare Tehnologica al




A.S.M. Numadrul de inregistrare 570 INST. Data inregistrarii 12 ianuarie 2011. Codul proiectului
11.817.09.61A

Activitatea de cercetare stiintificd a CNSPMU este axata in realizarea obiectivelor etapei a III
- a ,,Argumentarea utilizarii topice a presiunii negative in tratamentul complicatiilor septice la
politraumatizati. Implementarea noilor strategii de diagnostic si tratament”.

Cercetarile stiintifice au fost efectuate in conformitate cu directivele strategice ale Proiectului
de cercetare stiintificd aplicatd ,,Elaborarea si implementarea noilor strategii de diagnostic si
tratament 1n acordarea asistentei medicale pacientilor politraumatizati” (nr.570 INST din
12.01.2011, codul 11.817.09.61A), cat si cerintele actelor normative ale MS vizand perfectionarea
in continuare a asistentei medicale de urgenta in RM.

In cadru programului de stat CNSPMU asigura asistenta organizator - metodica in cadrul MS
vizand organizarea asistentei medicale de urgenta atat la etapa de prespital cat si de spital.

In cadrul acestor activititi a fost elaborat Programul National de dezvoltare a asistentei
medicale de urgenta pentru anii 2011 - 2015”.

Semestrial si anual se efectuiaza evaluarea realizarii Programului cu raportarea datelor MS si
Guvernului RM. Activitatea CNSPMU in acest domeniu este axatd in fortificarea principiului
regionalizarii serviciilor de urgenta.

Incepand cu a.2014 s-au initiat investigatiile epidemiologice in populatie vizand incidenta
urgentelor medico - chirurgicale in populatie in scopul argumentérii dezvoltarii AMU pentru anii
2016 - 2020. Activitatea CNSPMU 1in cadrul Programelor de Stat

1.2 Date despre potentialii executori ai programului
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Seful laboratorului stiintific Igiena Mediului.

5. | A. Bodiu. dr.m, conf. universitar. Institutul de Neurologie si Neurochirurgie. Secretar
stiintific INN

6. | S. Cojocaru. dr.hab.informatica, prof universitar. Institutul de Matematica si Informatica
AS RM. Director

7. | Gh. Railean. dr. hab. med. Institutul de Cercetari Stiintifice Tn domeniul Ocrotirii Sanatatii
Mamei si Copilul.




2. Descrierea programului

2.1. Scopul programului

Evaluarea sistemogenezei factorilor de risc, optimizarea serviciului de asistentd medicala,
evaluarea durabila si modelarea matematicd a Accidentului Vascular Cerebral in populatia
Republicii Moldova

2.2. Obiectivele programului

1.

2.

10.

11

12.

13

14.
15.

16.

17.
18.

19.

20.

21.

22.

Reorganizarea si optimizarea serviciului de asistentd urgentda pentru pacientii AVC si
implementarea strategilor moderne de tratament a AVC;

Studiul adaptatiei integrative cerebrale in conditiile citoprotectiei neuronale si a
neuroplasticitatii proceselor degenerative, vasculare;

Aprecierea profilului factorilor de risc caracteristice populatiei RM in dependenta de
categoria de véarstd, gen, educatie, loc de trai si factori de mediu;

Depistarea noilor factori de risc in populatia RM, pentru o profilaxie multilateral
aplicata

Determinarea spectului igienico-epidemiologic a mortalitatii, morbiditatii i
invaliditatii populatiei Republicii Moldova prin AVC;

Aprecierea factoriilor socio-demografici, de mediu (calitatea apei potabile, caracterul
alimentatiei, nivelul radiatiei), ocupationali, comportamentali caracteristici pentru
diferite grupe de bolnavi ce au suportat AVC,;

Sistemogeneza factorilor de risc la pacientii cu AVC, corelarea lor cu datele studiilor
internationale, elaborarea metodelor de estimare a riscului;

multilaterald in dependenta de factorii de risc relevanti cu evaluare durabila in timp;
Modelarea matematica a factorilor de risc si clustrizarea precoce a pacientilor pentru
managementul preventiv al AVC;

Elaborarea programului national de profilaxie primara si secundara a AVC;

. Elaborarea si implementarea metodelor de tratamentul neurochirurgical in asistenta de

urgenta a pacientului cu AVC ischemic;
Implementarea metodelor de tratamentul neurochirurgical in profilaxia AVC ischemic;

. Elaborarea si implementarea strategiilor de revascularizare multidisciplinare in

tratamentul acut a AVC ischemic;

Elaborarea si implementarea metodelor de citoprotectie In AVC ischemic;

Optimizarea conduitei pacientilor cu AVC in departamentul de urgentd si unitate
vasculara acuta;

Elaborarea noului concept de asistenta de urgentd, crearea unitétii de asistenta urgenta a
pacientilor cu AVC acut si implementarea lui pe intreg teritoriu al RM;

Fondarea centrului de profilaxie primara a AVC ischemic;

Elaborarea programelor educationale de profilaxie si organizarea asistentei de urgenta
a pacientilor cu AVC pentru medici si populatie din Moldova;

Evaluarea pierderilor economice conditionate de moartea prematurd, incapacitatea de
munca temporald, dizabilitate, cheltuieli pentru servicii medicale si efecte economice 1n
dependenta de strategiile terapeutice aplicate in perioada acutd a AVC.

Aprecierea particularitatilor generale de conectivitate structurald si functionald in
regiunea ariilor motorii la subiectii sanatosi.

Determinarea tendintelor generale de modificare a conectivitdtii structurale si
functionale 1n regiunea ariilor motorii la pacientii cu accident vascular cerebral.
Elaborarea protocolului pentru examinarea schimbarilor de la nivelul cortexului motor
primar prin cercetarea timpului de reactie la subiectii sanatosi, si la pacientii cu
accident vascular cerebral, iar ulterior am comparat aceste schimbari cu scop de a




determina variatiile de conectivitate functionala.

23. Aprecierea relatiilor corelative si a tendintelor generale de modificare a conectivitatii
structurale si functionale in regiunea ariilor motorii la pacienti si la subiectii sdnatosi.

24. Consolidarea potentialului uman si crearea premiselor pentru o partcipare largd in
Programul Cadru H2020;

25. Atragerea studentilor si  doctoranzilor in cercetarea stiintificd, pregatirea
multidisciplinard a cadrelor tinere

2.3. Valoarea problemei in contextul economic, social sau ecologic

Accidentele vasculare cerebrale (AVC) reprezinta o problemd medico-sociald de
importantd majora. Rata incidentei AVC constituie 5-6 cazuri la 1000 populatie, iar letalitatea
constituie 50%, dintre care 17-34% sucomba in primele 30 de zile. Aproximativ 31% de pacienti
cu AVC decedeaza in decursul primului an. Acest indice este mai mare la pacientii In varsta apta
de munca. Incidenta AVC la barbati este cu 19% mai mare decat la femei. AVC este cauza
principala a invaliditatii si a spitalizarii prelungite. Numai 20 % din persoanele ce au suportat un
AVC se vor intoarce la activitatea lor profesionala. E de mentionat ca o treime din victimele
AVC-ului sunt persoane social active. 63 % din pacientii cu AVC sunt de varsta aptd de munca
AVC ramane a fi cauza majora a dezabilitatii la populatia adulta din RM.

In tarile economic dezvoltate in ultimele patru decenii se constatd o reducere de 40% a
mortalitatii pacientilor cu AVC. Contrar in tarile in curs de dezvoltare, inclusiv Republica
Moldova, in ultimii ani, s-a produs o crestere a numarului de decese datorate AVC.

In aceiasi perioada de timp incidenta AVC in tarile cu un venit mic si mediu s-a dublat. in
tarile UE incidenta AVC variaza de la 101,1 la 239,3 la 100,000 pentru barbati si 62,0 la 158,7
pentru femei. Conform datelor Biroului National de Statistd din RM, in 2012 sau inregistrat
11863 cazuri noi de AVC, si au decedat 6125. In structura mortalititii bolile cerebro-vasculare
ocupd locul 2 cu indicii de 172,1 cazuri la 100 000 populatie comparativ cu 26.0/100.000 in
Austria. In RM AVC este depisit doar de patologia cardiaca ischemicd cronica. In anul 2012 —
prevalenta AVC a constituit 198,1 la 10 000 populatie, incidenta AVC fiind de 33,3 la 10 000
populatie. AVC ischemic reprezinta 80% din numarul total AVC.

Datele statistice recente caracterizeaza urmatoarea situatie: In Republica Moldova rata
mortalitatii prin AVC este net superioard tarilor dezvoltate; solutionarea problemei mortalitatii
crescute prin AVC este posibila prin implementarea unor programe nationale care, in primul
rand, ar viza combaterea factorilor de risc si organizare eficientd si de inaltd perfomantd a
diagnosticului precoce.

Se prognozeaza ca impactul AVC considerabil se va extinde in urmatorii 50 de ani.
Conform pronosticului expertilor rata incidentei si a prevalentei AVC-lui va creste considerabil
atat in tarile inalt dezvoltate, cat si in tarile in curs de dezvoltare. Analiza de prognozare a
evolutiei populatiei tarilor Uniunii Europene permite de a prognoza, ca doar din cauza unor
schimbari demografice se va observa o crestere a numarului absolut al pacientilor ce vor face
primul AVC in limitele de la 1.1 milioane 1n perioada anului 2000, pand la 1.5 milioane in anul
2025..

2.4. Actualitatea stiintifica si practica a problemei

AVC ramane a fi una din cele mai importante probleme ale medicinii clinice si a
cercetarilor in Neurostiinte. Numarul imens de pacienti crescut in permanentd, dezabilitarea si
dezadaptarea lor, mortalitatea sporitd, cheltuieli economice considerabile pentru tratament si
ingrijire determind actualitatea cercetarilor in domeniul dat. La etapa contemporana se determina
cert cateva directii prioritare 1n studiul problemei date, cunoasterea factorilor de risc si elaborarea
de strategii de profilaxie eficace pe de o parte, si prezenta unui serviciu integrativ de urgenta
performant apreciaza succesul in abordarea problemei date.

Directii importante stiintifice sunt directionate spre elaborarea metodelor efective de




profilaxie si posibilitatea prognozarii unui risc sporit In aparitia unui eventual AVC constituit.
AVC este o patologie multifactorial determinatd, ce deseori apare ca o complicatie a diverselor
patologii somatice si congenitale cum ar fi: hipertensiunea arteriala, disritmiile cardiace, diabetul
zaharat, coagulopatiile, dislipidemiile etc. Este bine stiut ca factorii etno-economico-sociali §i
traditiile locale joaca un rol exceptional in aparitia accidentelor vasculare cerebrale. Astfel
ponderea si gradul de expresivitate a factorilor de risc pentru diverse comunitéti geo-economice
este diferit. PaAna in prezent n-a fost studiat gradul de expresivitate a factorilor de risc in aparitia
si evolutia AVC pentru teritoriul Moldovei. Cunoasterea ponderii predicatorilor cu elaborarea
unei strategii Tn estimarea pronosticului si a modeldrii matematice in estimarea pronosticului
medical personalizat permite optimizarea terapiei de profilaxie, diminuarea morbiditatii si a
mortalitatii si imbunatatirea calitatii vietii a supravietuitorilor.

Astfel devine evidenta necesitatea de a consolida toate eforturile in domeniul profilaxiei
primare a AVC, pentru a minimaliza impactul lor asupra societatii. Identificarea, clusterizarea si
tratamentul personalizat a persoanelor din grupurile de risc sporit va reduce numarul pacientilor
cu un AVC nou, celor cu dezabilitati si decedati. Programele de informare in masa ce vor
familiariza populatia cu semnele alarmante ale AVC va creste numarul persoanelor cointeresate
in preventia primara. Participarea in programele de screening si clusterizare are un potential de a
salva vieti si a reduce numarul persoanelor cu dezabilitati fizice si mintale cauzate de leziuni
cerebrale. Elaborarea unei asemenea strategii nationale va minimaliza prevalenta fiecarui factor
de risc. Actualmente in literatura de specialitate sunt descrisi principalii factori de risc care
contribuie la aparitia AVC. Pentru a putea vorbi de noi directii si strategii in profilaxia AVC acut
este necesar de a cunoaste cert expresia si ponderea fiecarui factor de risc In populatia Moldovet,
corelatia acestor factori, si rolul lor in aparitia diferitor tipuri de AVC.

Experienta tarilor dezvoltate induce necesitatea studierii minutioasd a dinamicii
morbiditatii si mortalitatii prin AVC acomodate la conditiile etno-sociale locale, a cunoasterii
factorilor de risc in dependenta de specificul national de alimentatie si traditii, §i elaborarea unei
tactici unice de profilaxie pentru AVC.

La moment in Republicd nu existd o unitate medicala strict specializatd ce ar avea ca scop
activitatea de profilaxiei primara a AVC.

Gravitatea acestor maladii, rata inaltd a mortalitatii, gradul ridicat de invaliditate si
incapacitate de munca a supravietuitorilor, dificultatile de reintegrare sociald si costul ridicat al
masurilor necesare pentru ingrijirea acestor bolnavi, se impune géasirea unor solutii terapeutice
mai eficiente 1n tratamentul si profilaxia.

In conformitate cu decizia Consiliului de experti al Organizatiei Mondiale a Sanatatii,
problema principald este de a reduce rata mortalitatii la 20% in prima luna dupa accidentul
vascular cerebral acut si Imbundtatirea calitatii vietii la 70% dintre supravietuitori in primele 3
luni de la suportarea accidentului vascular cerebral.

Pentru obtinerea dezideratelor enumerate actualmente sunt desfasurate un sir de cercetari.
Prioritar sunt apreciate cateva procese ce pot servi substrat de percepere si analiza a proceselor
patologice in Sistemul Nervos Central ischemizat. Un rol important este atribuit plasticitatii
neuronale care este determinatd ca abilitatea creierului si sistemului nervos de a se schimba
structural si functional ca rezultat la modificarile din mediul intern sau extern. Procesul de
plasticitate implica diferite structuri neuronale, variind de la modelare celulard in procesul
diverselor implicdri informationale sau aptitudini noi, pand la modificari ce determind o
restructurare cerebrala.

Un fenomen surprinzator de neuroplasticitate este ca activitatea cerebrald ce are o expresie
pentru o anumita functie, poate migra spre alte structuri neuronale contribuind la un proces de
remodelare ulterioara a structurilor noi. Aceasta poate rezulta datorita unor experiente obisnuite,
dar de asemenea in procesul de recuperare. Existd evidente imperioase despre prezenta
neurogenezei in creierul adult, iar astfel de schimbari pot persista si pand la o varstd Tnaintata.
Evidenta formarii noilor conexiuni este in special restrictionatd la ariile care au suferit schimbari
structurale sau functionale In urma anumitor leziuni, sau in regiunile care sunt utilizate intens in




viata cotidiand. Cu toate cd neuronii decedeazd iar procesul de regenerare a noilor celule
nervoase este intr-o discutie continud, actualmente existd o ampla evidenta despre reorganizarea
retelelor sinaptice ale creierului in dependentd de anumite experiente, implicind multiple
structuri, inclusiv cortexul cerebral motor.

Achizitia abilitatilor motorii se refera la procesul prin care miscarile produse singure, sau
intr-o secventd, ajung sa fie efectuate fara efort In urma unor practici si interactiuni cu mediul
ambiant. Astfel de comportamente motorii sunt folosite in fiecare zi si sunt astfel importante
pentru activitatea noastrd zilnicad (e.g., a canta la un instrument muzical, cum este pianul,
apucarea obiectelor mici, practicarea sportului). Cercetarile actuale efectuate asupra proceselor
cognitive si asupra substratului neuronal care mediaza capacitatea creierului de a invita aceste
comportamente, au ardtat ca procesul de invatare a acestor abilitati remarcabile urmeaza cateva
faze distincte. La inceput, in faza timpurie de invitare, are loc o imbunatatire considerabila a
performantei in cadrul unei singure sesiuni de antrenament. Ulterior urmeaza faza tarzie in care
pot fi determinate mai multe acumulari de practicd motorie pe parcursul mai multor sesiuni de
invatare. Etapa a treia constd intr-o faza de consolidare, unde au loc cresteri spontane in
performantd iar apoi urmeazd o perioadd de asteptare de mai mult de 6 ore dupd efectuarea
primei sesiuni de antrenament motor, fara practicd addugatoare pentru cerinta motorie, sau In
care nu se determind interferente din partea cerintelor motorii competitive. Faza a patra consta in
automatizarea procesului motor, comportamentul motor achizitionat necesita resurse cognitive
minimale si este rezistent la interferente si la efectele timpului. in faza a cincea are loc o retentie
in care abilitdtile motorii pot fi executate spontan dupa perioade lungi de pauza fara efectuarea
practicii asupra acestei cerinte.

In ultimii ani, o pletora de studii au ardtat cd anumite structuri cerebrale ce formeazi
sistemele anatomice cortico-striate si cortico-cerebelare, sunt cruciale pentru medierea achizitiei
si executarii performantelor motorii, in timp ce ele ating diferite nivele de Invatare descrise mai
sus. Studiile ce au utilizat tehnologia de imagerie cerebrald functionald cum este tomografia cu
emisii de pozitroni (PET) si in special imageria de rezonantd magnetica functionald (RMNf), au
ajutat la identificarea proportiilor retelelor neuronale implicate in acest tip de restructurare
motorie incrementald si non-declarativd. De asemenea studiile date au contribuit la intelegerea
mai buna a schimbarilor plastice care apar in cadrul acestor sisteme neuronale in timp ce are loc
imbunatatirea performantelor motorii cu practicarea in cadrul anumitor cerinte. Cu toate ca au
avut loc astfel de descoperiri, totusi nu a fost prezentat vreun studiu ce ar descrie tendinta
generala de modelare cerebrald care apare in timpul procesului de restructurare a regiunilor
motorii la nivel de conectivitate.

Pe de alta parte, folosind metode noi de analize ale retelei cerebrale la pacientii ce au
suportat un AVC, Crofts si col. au determinat prezenta conectivitatii structurale modificate nu
doar in emisfera lezionatd, dar si in emisfera sinitoasi. In studiul siu, gruparea indivizilor in
conformitate cu rezultatele masurarii conectivitatii structurale a diferentiat larg pacientii cu AVC
subcortical in emisfera stanga. de subiectii de control de aceeasi varsta, folosind date de la
emisfera stangd (lezionatd) sau emisfera dreaptd (contralezionald), in special cand ambele
conexiuni directe si indirecte erau analizate prin folosirea unei masuri de ,,comunicabilitate”.
Aceasta descoperire a sugerat cd in urma AVC-ului, alterdrile n structura substantei albe care
influenteaza valorile retelei cu privire la eficienta comunicarii, sunt prezente in ambele emisfere.

Unele studii arata ca la persoanele sdnatoase, activitatea interemisferica apare sub forma de
inhibitie sau facilitare la intensitdti specifice de stimulare si la anumite perioade temporale.
Valoarea acestor intensitati si nivelul de inhibitie sau facilitare depinde direct de activitatea
conexiunilor transcalozale, viabilitatea tesutului cerebral si integritatea cdilor transcalozale. De
aceea, pentru cercetarea modificarilor de conectivitate functionald, evaluarea interrelatiilor intre
activitatile de facilitare si inhibitie la nivelul cortexului motor, este una din optiunile acestui
studiu.

Concomitent, variabilitatea interindividuald poate fi valorificata prin testarea capacitatii de
reactivitate la un stimul extern. Se cunoaste cd performanta timpului de reactie (RT) variaza




semnificant intre indivizi, totusi putin se cunoaste despre bazele neuronale pentru aceasta
variabilitate. Determinarea substraturilor neuronale pentru diferentele interindividuale in
performanta RT ar furniza o viziune importantd in mecanismele performantei comportamentale
si a vitezei de procesare a informatiei la sdndtosi si in anumite patologii. S-a propus ca
diferentele interindividuale in performanta RT ar putea fi cauzate de diferentele in fiziologia
substantei albe (SA), in special mielinizarea. O mielinizare maritd ar determina o velocitate mai
mai rapid, astfel fiind o viziune de modificari structurale. Interrelatia intre VCN si proprietétile
fiziologice ale SA, cum este mielinizarea si diametrul axonului, este deja bine stabilitd. Datorita
faptului cd acest parametru poate fi cercetat in scopul analizarii modificarilor de conectivitate
structurald, noi am utilizat corelarea rezultatelor RT cu grosimea corticala utilizind programa
Freesurfer.

Diferite concepte de conectivitate anatomica, functionala si efectiva au fost dezvoltate in
anii recenti. Neuroimageria a furnizat cunostinte bogate despre schimbarile cerebrale in cazul
mai multor patologii. Cu toate acestea noi inca nu intelegem dacé aceste schimbari coreleaza in
dependenta de diferite nivele de afectare cerebrald. Aceasta se datoreaza faptului cd metodele
actuale de cercetare au o capacitate limitata de a discerne capacitétile diferitelor regiuni cerebrale
de a se influenta intre ele. O serie de studii au examinat conectivitatea folosind analizele in baza
corelatiilor, pentru a determina similarititile in variatiile regionale ale activitatii cerebrale, in
baza schimbarilor aparute pentru anumite cerinte concrete. Desi aceste abordari asigura
informatie importanta despre conectivitate In context comportamentului, coactivdrile ar putea
mai degraba reflecta relatiile intre diferite componente ale cerintelor decat insidsi adevarata
conectivitate functionald. De aceea utilizarea unor cerinte simple, precum timpul de reactie, pot
aduce raspunsuri mai specifice pentru variatiile de conectivitate functionald la nivelul ariilor
motorii.

In ultimii ani tratamentul microchirurgical endovascular ocupi un loc de frunte in
tratamentul de urgenta si de preventie al AVC. Pacientii care pot beneficia de procedurile de
terapie endovasculara sunt acei pacienti care prezentd semne clinice si imagistice de ocluzie a
vaselor cerebrale de calibru mare. Scopul major al acestor proceduri este recanalizarea cat mai
rapidd a vasului ocluzionat si restabilirea circulatiei sangvine prin el.

Timpul de la debut este critic pentru pacientii cu AVC, iar pentru recanalizare existd mai
multe strategii:

Tromboliza intravenoasd (TIV). Prioritatea acestei metode fatd de tratamentul
endovascular este ca aceasta metoda este rapida, neinvaziva si cost-eficientd. La momentul actual
tromboliza IV este standard de tratament pentru pacientii ce nu au contraindicatii pentru
fibrinoliza sistemica.

Tromboliza intraarteriald (TIA). Avantajul TIA consta 1n faptul ca remediul trombolitic
poate fi injectat 1n vasul ocluzionat, si pot fi aplicate diferite metode mecanice de actiune asupra
trombului.

Asocierea metodelor TIV si TIA. Aceasta asociere este atractiva pentru a obtine o rata de
recanalizard mai eficientd. Studiile recente aratd o ratd de recanalizare a vaselor mari Intre 70 si
87% in cazul utilizarii metodelor asociate.

Craniectomia decompresiva (CD) reprezintd o procedurd neurochirurgicala eficientd pentru
tratamentul hipertensiunii intracraniene maligne. Metoda necesita studii longitudinale pentru
aprecierea indicatiilor si a strategiilor de aplicare.
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2.5. Metodele si ciile de realizare a programului. Ce e nou in activitatea propusa?

Programul de Stat va fi organizat sub forma unui cluster alcétuit din cinci directii
complimentare ce abordeazd integrativ problema AVC in populatia RM, realizate de catre 5
parteneri dintre care 1 Universitate, 1 Institut Academic si 3 Institute de cercetare ramurala.

Prima directie include studierea epidemilogiei AVC si subtipurile lui. Realizarea
acestui capitol de cercetare va include analiza datelor de statistici a MS RM si a rezultatelor
obtinute in baza unui chestionar special elaborat pentru colectarea datelor din raioanele
republicii. Datele vor fi contrapuse cu rezultatele obtinute din datele Ministerului Tehnologiei
Informatiei si Comunicatiilor al Republicii Moldova. Factorii de risc si etiologici vor fi studiati
in baza contractului de colaborare cu The Open Medical Institute (SUA), Departamentul de
Neurologie a Universitatii Paracelsius din Salzburg (Austria) protocolului standartizat ce include
examenul si analiza celor mai relevanti factori etiologici si de risc. Protocolul este international
expertizat si utilizat unimomentan in cercetari in cinci tari: SUA, Austria, Moldova, Armenia,
Georgia.

Ce-a de-a doua directie va fi evaluare spectrului factorilor de risc in populatia
Republicii Moldova, va fi studiat un grup de 1500 de persoane. Metodica de evaluare a riscului
va corespunde standardelor internationale. Pe baza acestor date , vor fi elaborate masuri de
prevenire respective, cu luarea in consideratie a posibilitatile economice si medicale locale.

Evaluarea riscurilor include o examinare ecografie Doppler duplex a arterelor
extracraniene. In acest examen, va fi determinati grosimea intima-media, care este un marker al
aterosclerozei si reflectd riscul ulterior pentru boli cardiovasculare. In tarile occidentale ,
aproximativ 50 % din toate evenimentele ischemice cerebrale sunt datorate ateroscleroza
arterelor extracraniene. Patogenia accident vascular cerebral ischemic la acesti pacienti pot fi
atribuite la embolie cerebrala de la placa carotida sau hipoperfuzie din cauza stenozei. Pacientii
cu un grad mai mare de stenozad carotidiand sunt susceptibile de a avea ateroscleroza mai
avansate si mai scazut perfuziei cerebrale , ceea ce le face mai predispus la accident vascular
cerebral .




Conectivitatea intracerebrald va fi studiata in baza protocolului de examinare clinica si
stimularea magneticd transcorticald elaborat in comun cu Clinica Universitara de Neurologie,
Universitatea Christian Albrechts din Kiel, Germania, si a Societatii Internationale de
Neurofiziologie.

Ce-a de-a treia directie va contine elaborarea registrului electronic al pacientilor cu
evaluare durabild in timp si clustrizarea precoce a pacientilor pentru managementul
preventiv al AVC.

Activitatile se vor concentra pe virtulizarea colectarii datelor despre pacienti precum si
clusterizare devreme a pacientilor pentru prevenirea AVC-rilor si management sanatatii.

Ce-a de-a patra directie va tine de elaborarea uni program National de prevenire
primara a accidentelor vasculare cerebrale pentru neurologi si medicii de familie. Toata
informatia necesard va fi publicata pe pagina web a Centrului. Va fie elaborat un curs de lectii
care va fi prezentat la Centru din Chigindu precum si la conferentele regionale. Lectiile vor
aborda asa subiecte ca factorii de risc, evaluarea factorilor de risc, precum si principiile generale
de profilaxie. Va fi elaborat un program de referire a pacientilor la Centru de profilaxie primara,
cu discutia fiecdrui caz in particular si elaborarea unui program de profilaxie individualizat.

Paralel va fi lansatd o companie in mass media pentru a ridica nivelul de cunostintd a
populatiei despre factorii de risc si consecintele AVC-lui. Va fi elaborat un curs de lectii despre
profilaxia primard pentru populatia generald. O colaborare strdnsa cu sursele mass media vor
garanta raspandirea larga a informatiei.

Ce-a de-a cincea directie este fondare unui Centru de prevenire primara a
accidentelor vasculare cerebrale care va fi stabilit la baza Clinicii Universitare de Neurologie,
Neurochirurgie FECMF din Chisindu. In evaluarea factorilor de risc pentru accident vascular
cerebral si luarea deciziilor ulterioare, accentul principal va fi pus pe implementarea strategiilor
profilactice bazate pe dovezi. Activitatea Centrului va fi coordonata de cétre Neurologii ce au
trecut instruire in centre similare din EU, si va lucra in strdnsd colaborare cu departamentele
locale de Cardiologie, Sanatate publicd, Medicind de Laborator si Chirurgie Vasculara .
Echipamentul medical necesar include dispozitivul ecografic Doppler - Duplex, doua aparate de
ECG cu 12 derivate si un dispozitiv de ecocardiografie.

Studierea factorilor socio-demografici, de mediu (calitatea apei potabile, caracterul
alimentatiei, nivelul radiatiei), ocupationali, comportamentali caracteristici pentru diferite regiuni
ale republicii pentru prima datd programul de profilaxie a patologiei vasculare integral si cea
vasculara cerebrald va fi complectata cu date exceptionale de implicare a activitatilor ecologico-
sanitare si de mediu.

Pentru prima datd vor fi prezentate interrelatiile pentru conexiunile functionale si
structurale in regiunea motorie la diferite nivele de afectare cerebrala.

In premieri va fi prezentati modificarea grosimii corticale la pacientii din grupul AVC in
comparatie cu subiectii de control cu evidentierea micgorarii grosimii in regiunea insulei pentru
emisfera sanatoasd si marirea grosimii in aceasta regiune pentru emisfera lezionata.

Cercetarile de laborator, investigatiile functionale, neurofiziologice vor fi efectuate in baza
protocoalelor clinice aprobate si recomandate de MS RM pentru activitate clinica.

Cercetarile se vor efectua in Laboratoarele CNSPMU acreditat.

2.6. Termenele de realizare a programului (nu va depasi 4 ani)

2015-2019




3. Rezultatele preconizate

3.1. Caracteristica rezultatelor preconizate

1. Pentru prima datd vor fi obtinute rezultate integrative despre una din cele mai
importante patologii din RM- AVC.

2. In premieri se vor obtine date despre epidemiologia AVC in diferite regiuni ale trii

in aspect evolutiv

Va fi apreciate tipurile de AVC in raport cu populatia RM si evolutia ei

4. Vafi creat Registrul National Registru National al pacientilor cu AVC si al factorilor

de risc.

Va fi elaborata metoda predictiva de depistare a grupurilor de risc a populatiei;

6. Va fi estimat pronosticul evoludrii incidentei si prevalentei, mortalitatii in urma
AVC in urmatorii 10 ani

7. Va fi elaboratd sistemogeneza factorilor de risc in populatia RM, se va estima

prevalenta si incidenta lor, ponderea in expresia patologiei vasculare cerebrale si a

tipurilor de AVC

Vor fi determinate corelatiile factorilor de risc modificabili, non modificabili

9. Va fi determinat aspectul igienico-epidemiologic retrospectiv ale mortalitatii,
morbiditatii si invaliditatii populatiei Republicii Moldova prin AVC

10. Vor fi apreciati factorii socio-demografici, de mediu (calitatea apei potabile,
caracterul alimentatiei, nivelul radiatiei), ocupationali, comportamentali caracteristici
pentru diferite grupe de bolnavi ce au suportat AVC.

11. Vor fi elaborate masurile necesare pentru optimizarea managementului durabil a
factorilor de risc si profilaxia AVC.

12. Va fi elaborat programul National de prevenire primard a accidentelor vasculare
cerebrale;

13. Va fi creat primul Centru de prevenire primara a accidentelor vasculare cerebrale.

W

e

>

3.2. Competitivitatea rezultatelor preconizate pe piata interna si externa
(se compara cu rezultatele cercetarilor si elaborarilor analogice existente in tara si peste hotare)

Programul prevede o abordare integra ce include studierea problemei la cateva nivele:

1. Nivelul national - populational — obtinerea datelor epidemiologice a AVC, tipurilor n
populatia RM, estimarea factorilor de risc si celor etiologici cu diversificarea lor
(modificabili, non modificabili, de mediu, ecologici)

2. Nivelul sistemului de s@ndtate va fi apreciatd eficacitatea sistemului existent de
acordare a asistentei medicale si vor fi propuse strategiile de reorganizare ce va
permite de a obtine un sistem integrativ optimizat si reorganizat.

3. Va propus programul National de profilaxie si combatere a AVC de asistentd a
pacientilor cu AVC.

4. Va fi creat in premierd Registru National al pacientilor cu AVC si al factorilor de risc.

5. Vor fi propuse programe Nationale pentru promovarea modului sandtos de viata si
combaterea factorilor de risc.

6. La nivel Institutional vor fi analizate metodologia acordarii asistentii medicale la
diferite etape si propuse remodelarea serviciului etapizat si apreciate particularitatile
lui.

7. La nivel personal prima datd vor fi propus un program personalizat de aprecierea a
factorilor de risc la persona data, estimat riscul de AVC si elaborarea unei strategii
personalizate de profilaxie.

8. Vor fi obtinute date noi de patogenie in procesul de protectie celulare, conectivitate
cerebrala, si schimbari n procesul aplicarii strategiilor terapeutice personalizate.

9. Vom obtine posibilitatea modeldrii matematice a unor procese biologice si




patobiologice.
10. Vor fi propuse recomandari certe pentru reevaluarea protocoalelor de diagnostic si
tratament
O abordare similard integrativd ce ar cuprinde nivelele structurizatre: Societate
populational, ramural, institutional, si personalizat individual se expune in premiera. In populatia
RM - tara in tranzitie studii similare nu au fost efectuate de asemenea astfel de studii sunt
importante pentru a concepe procedeele de corelare si percepere al unei populatii si tari in
procese sociale si economice specifice. Sunt preconizate cercetari cu caracter nou cum ar fi
factori de risc traditionali si cei comportamentali habituali, ecologici si sanitari.
Noi vor fi si unele date despre patogenie, modelare matematica si pronostic ce nu au
analogi in literatura de specialitate.

3.3 Impactul socio-economic al rezultatelor programului, inclusiv posibilitatea crearii unei
platforme tehnologice nationale in domeniu

Pentru prima datd In RM AVC vor fi abordate in complex si interdisciplinar. Vor fi
elucidate mai multe verigi importante ce vizeaza cunoasterea unor mecanisme importante a
patogeniei ce va permite de a extinde si aprofunda cunoasterea criteriilor certe de diagnostic si
diagnostic diferential. Studierea factorilor de risc si elaborarea unui sistem integrativ de abordare
va permite elaborarea programelor de preventie strict personalizate ce indispensabil va spori
gradul de abordare a tratamentului preventiv si diminuarea impactului. Datele noi despre
epidemiologie, cunoasterea tipurilor si a formelor clinice va permite de a elabora un sistem nou,
organizational si metodologic de organizare a serviciului de urgentd a pacientilor cu AVC.
Pentru prima data in republica va fi elaborata o retea regionalizata de asistenta specializata, va fi
apreciatd structura dotatiile personalul si protocoalele clinice de tratament. Nou este si initierea
organizdrii tratamentului preventiv prin elaborarea si implementarea strategiilor mini invazive
vasculare si neurochirurgicale (endarterectomiile, trombectomiile, etc), ce vor avea un impact
considerabil in preventia factorilor etiologici de risc maximal. De asemenea importante sunt si
prevederile de elaborare si implementare a strategiilor ultramoderne de revascularizare — directie
de varf in strategiile de tratament a AVC: tromboliza sistemica, tromboliza intraarteriala,
tromboliza mecanica. Acestea realizdri vor fi accesibile in proces comun de elaborare si
implementare a strategiilor de diagnostic si cunoasterea mecanismelor interdisciplinare de
depistare si cuantificare a sistemului vascular cerebral extra- si intracerebral. Procesul corelativ si
cunoasterea particularitatilor protocolului investigational prin angiografie — IRM, agiografie
clasica cu substractie digitald necesita sa fundamentalizeze procedeele integrative de tratament.

AVC acut nu este un eveniment instantaneu, ci un proces care evolueaza in timp si spatiu;
ischemia cerebrald evolueaza de la careva schimbari functionale la unele schimbari ireversibile.
Conceptul modern al mecanismelor de ischemie cerebrala permite de a imparti tratamentul AVC
avut in: terapia de recanalizare vasculara si intretinerea metabolismului cerebral, la un nivel care
ar permite evitarea leziuni ireversibile. De importantd majora este si cunoasterea particularitatilor
de protectie neuronald in conditiile unei ischemii cronice sau acut aparute. Aceste mecanisme
fine vor sta la baza elaborarii protocoalelor clinice de evaluarea a pacientului cu AVC acut.

In baza analizei conditiilor etno-sociale locale, a cunoasterii factorilor de risc in
dependenta de specificul national de alimentare si traditii, Tn premiera va fi elaboratd vor fi
elaborate strategii unice de profilaxie a AVC.

Studierea factorilor socio-demografici, de mediu (calitatea apei potabile, caracterul
alimentatiei, nivelul radiatiei), ocupationali, comportamentali caracteristici pentru diferite regiuni
ale republicii pentru prima datd programul de profilaxie a patologiei vasculare integral si cea
vasculard cerebrald va fi complectatd cu date exceptionale de implicare a activitatilor ecologico-
sanitare si de mediu.

Pentru prima datd vor fi prezentate interrelatiile pentru conexiunile functionale si
structurale in regiunea motorie la diferite nivele de afectare cerebrala.




In premiera va fi prezentata modificarea grosimii corticale la pacientii din grupul AVC in
comparatie cu subiectii de control cu evidentierea micgorarii grosimii in regiunea insulei pentru
emisfera sdnatoasad si marirea grosimii in aceasta regiune pentru emisfera lezionata.

3.3.1. Impactul asupra sferei stiintei si inovarii din Republica Moldova

(crearea unui potential de salt in domeniu, a conditiilor pentru pregatirea cadrelor tinere prin
masterat si doctorat, a infrastructurilor de echipament de cercetare si tehnologic de utilizare
colectiva la scara nationald)

Obiectivele programului propus reies din necesitatea dezvoltarii potentialului stiintific si a
capacitatilor in domeniu.

Studiul planificat se deosebeste prin originalitatea, complexitatea investigatiilor si a
problemelor abordate intr-o noud directie de cercetare in sdnatatea publica, ce vizeaza
»diagnosticul igienic” al relatiilor existente dintre factorii exogeni si starea de sandtate a
populatiei. Vor fi determinate, in conditiile actuale, particularitatile teritorial si spatial
dependente a raspandirii AVC in republici. In premierd vor fi estimate in complex
determinantele, specifice pentru Republica Moldova, in declansarea accidentelor vasculare
cerebrale. Vor fi evidentiati si ierarhizati in ranguri, in dependentd de nivelul de agresivitate,
factorii de risc si evidentiate relatiile cauza-efect dintre actiunea asociatd a acestor determinante
si aparitia AVC. Vor fi evidentiate starile premorbide in declansarea AVC.

Rezultatele cercetarilor din acest program vor fi publicate in reviste cu impact factor major
cum ar fi ,European journal of Neurology”, “Neurology”, “Stroke”, ,,Acta Neurologica”,
»Journal of Balkan Medical Society”.

Vor fi atrasi In cercetare si pregdtiti tineri, inclusiv studenti de la Universitatea de Stat de
Medicina si Farmacie “Nicolae Testemitanu”, doctoranzi si tineri cercetatori din cadrul Institutul
de Matematica si Informatica al ASM, Centru National Stiintifico — Practic de Medicind Urgenta,
Centrul National de Séanatate Publica, Institutul de Cercetari Stiintifice in domeniul Ocrotirii
Sanatatii Mamei si Copilul.

3.4. In ce masura rezultatele preconizate pot interesa partenerii comerciali (consumatorii
sau organizatiile finantatoare)?

Intelegerea mai buna a factorilor de risc si a semnelor de alerti pot facilita interventiile
medicale cu scop de reducere a morbiditatii si mortalitatii prin AVC. Evaluarea si punerea in
evidentd a principalilor factori de risc ai AVC specifici Republicii Moldova ar permite
directionarea eforturilor populatiei cat si sistemului de sanatate spre masuri eficiente de
profilaxie. Aceasta este una din directiile strategice de actiune pentru micsorarea morbiditatii si
mortalitatii prin AVC. Studiul actual ne va permite revizuirea grupelor de risc sporit in
declansarea AVC si directionarea masurilor specifice de preventie. Rezultatele studiului vor
asigura medicii de familie, neurologici si igienisti cu metode eficiente de profilaxie si
monitorizare al sdnatatii populatiei cu risc de atace AVC. Se preconizeazd elaborarea unui
Program National de actiuni privind preventia si controlul AVC. Rezultatele cercetarilor
preconizate vor servi ca model de studiu stiintific pentru alte forme nozologice netransmisibile la
nivel de tard, sector, raion, comuna, care for permite elaborarea masurilor de preventie specifice.

3.5. Cum vor fi utilizate rezultatele pentru obtinerea finantarii ulterioare?

Rezultatele obtinute vor fi implementate in sistemul de sanatate al RM si unele institutii
medicale de peste hotare. Ele vor sta la baza elaborarii programului national de profilaxie si
tratament al AVC in RM. Programul va integra institutiile de profil din republica intr-o sistema
reorganizatd si care va fi in conformitate cu recomandarile internationale. Protocoalele clinice de
diagnostic tratament si profilaxie vor fi reevoluate si actualizate cu datele noi obtinute din
cercetare.

Programul National si Protocoalele de examinare vor fi finantate de cétre Compania
Nationala de Asigurari in Medicind. Institutiile private vor efectua implementarea rezultatelor
prin finantare directd. Obtinerea strategiilor de profilaxie si tratament va induce posibilitatea




autofinantarii pentru cunoasterea starii de sanatate a unor persoane cu o inalta responsabilitate de
propria sanatate.

Datele noi vor sta la baza unor noi proiecte inclusiv cu finantare internationala.

Unele institutii comerciale private vor implementa sistemul de profilaxie pentru a diminua
platile si costurile Tnalte necesare pentru achitarea zilelor de incapacitate a muncii si de ridicare a
nivelului de activitate si calitatii vietii a angajatilor.

Rezultatele vor fi utilizate in programe speciale de ridicare a nivelului de culturd sanitara
prin intermediul a mass media si a televiziunii.




