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1. Date generale

1.1. Date despre instituţia / executorul de bază al programului

	Denumirea
	Centrul Naţional Ştiinţifico-Practic Medicină de Urgenţă

	Tipul de instituţie (instituţională, de profil, afiliată) 
	De profil

	Adresa
	Str. Toma Ciorbă 1, MD-2004, mun. Chişinău, Republica Moldova

	Telefon / fax / e-mail
	Tel: +373 22 25-07-04 /Fax: +373 22 23-53-09 /e-mail: anticamera@urgenta.md

	1.1.1. Descrierea instituţiei 

(potenţialul de cercetare, experienţa în executarea unor lucrări similare, lucrările de bază în domeniu ale executanţilor – maximum 15 lucrări)

	În temeiul art. 97 lit. e) şi f) din Codul cu privire la ştiinţă şi 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 modificările şi completările ulterioare, ținând cont de Raportul de autoevaluare a Centrului Naţional Ştiinţifico-Practic de Medicină Urgentă, rezultatele evaluării prezentate de către Comisia specializată de evaluare a organizaţiilor din sfera ştiinţei şi inovării, Comisia de acreditare a organizaţiilor din sfera ştiinţei şi inovării a Consiliului Naţional pentru Acreditare şi Atestare hotărăşte se acreditează Centrul Naţional Ştiinţifico-Practic de Medicină Urgentă pe profilul de cercetare. Se eliberează Certificatul de acreditare seria P nr.038 Centrului Naţional Ştiinţifico-Practic de Medicină Urgentă.

Proiectul instituţional „ Elaborarea şi implementarea noilor strategii de diagnostic şi tratament în acordarea asistenţei medicale pacienţilor politraumatizaţi ” pe anii 2011-2014, (conducător – Dr.hab.în med. V.Kusturov) a fost aprobat conform Hotărârii Consiliului Suprem pentru Ştiinţă şi Dezvoltare Tehnologică al Academiei de Ştiinţe a Moldovei în conformitate cu prevederile art. 86 lit.p ale Codului cu privire la Ştiinţă şi Inovare al Republicii Moldova şi cu Hotărârea Guvernului Republicii Moldova „Cu privire la măsurile de optimizare a infrastructurii sferei ştiinţei şi inovării” nr. 1326 din 14 decembrie 2005, Consiliul Suprem pentru Ştiinţă şi Dezvoltare Tehnologică al A.Ş.M. Numărul de înregistrare 570 INST. Data înregistrării 12 ianuarie 2011. Codul proiectului 11.817.09.61A

Activitatea de cercetare științifică a CNȘPMU este axată în realizarea obiectivelor etapei a III - a „Argumentarea utilizării topice a presiunii negative în tratamentul complicaţiilor septice la politraumatizaţi. Implementarea noilor strategii de diagnostic şi tratament”. 

Cercetările științifice au fost efectuate în conformitate cu directivele strategice ale Proiectului de cercetare ştiinţifică aplicată „Elaborarea şi implementarea noilor strategii de diagnostic şi tratament în acordarea asistenţei medicale pacienţilor politraumatizaţi” (nr.570 INST din 12.01.2011, codul 11.817.09.61A), cât şi cerinţele actelor normative ale MS vizând perfecţionarea în continuare a asistenţei medicale de urgenţă în RM.

În cadru programului de stat CNŞPMU asigură asistenţă organizator - metodică în cadrul MS vizând organizarea asistenţei medicale de urgenţă atât la etapa de prespital cât şi de spital. 

În cadrul acestor activităţi a fost elaborat Programul Naţional de dezvoltare a asistenţei medicale de urgenţă pentru anii 2011 - 2015”. 

Semestrial şi anual se efectuiază evaluarea realizării Programului cu raportarea datelor MS şi Guvernului RM. Activitatea CNŞPMU în acest domeniu este axată în fortificarea principiului regionalizării serviciilor de urgenţă. 

Începând cu a.2014 s-au iniţiat investigaţiile epidemiologice în populaţie vizând incidenţa urgenţelor medico - chirurgicale în populaţie în scopul argumentării dezvoltării AMU pentru anii 2016 - 2020. Activitatea CNŞPMU în cadrul Programelor de Stat 


1.2 Date despre potenţialii executori ai programului 

(se enumeră instituţiile care ar putea participa la realizarea programului)

	1.
	Centru Naţional Științifico –Practic de Medicină Urgentă (CNȘPMU)

	2.
	USMF „N.Testemiţeanu”

	3.
	Centrul National de Sanatate Publica (CNSP)

	4.
	Institutul de Matematică şi Informatică AŞ RM (IMI)

	5.
	Institutul de Cercetări Ştiinţifice în domeniul Ocrotirii Sănătăţii Mamei si Copilului (ICȘOSMC)


1.3. Consiliul ştiinţific al programului 

(se indică persoane care ar putea fi incluse în consiliul ştiinţific – nume, grad ştiinţific, instituţie, funcţie)

	1. 
	St. Groppa, preşedinte. Academician AŞ RM, d.hab.m, Prof. Universitar. USMF „N.Testemiţeanu” Sef catedră Neurologie, Neurochirurgie, FECMF

	2. 
	E. Zota, secretar ştiinţific, dr.m, conf. universitar. USMF „N.Testemiţeanu” Catedra Neurologie, Neurochirurgie, FECMF

	3. 
	Gh. Ciobanu dr.hab.med, prof universitar. Centru Naţional ştiințifico –Practic de Medicină Urgentă. Director general. 

	4. 
	Gr. Friptuleac. dr. hab. med., prof. universitar. Centrului Naţional de Sănătate Publică. Şeful laboratorului ştiinţific Igiena Mediului. 

	5. 
	A. Bodiu. dr.m, conf. universitar. Institutul de Neurologie şi Neurochirurgie. Secretar ştiinţific INN

	6. 
	S. Cojocaru. dr.hab.informatică, prof universitar. Institutul de Matematică şi Informatică AŞ RM. Director 

	7. 
	Gh. Railean. dr. hab. med. Institutul de Cercetări Ştiinţifice în domeniul Ocrotirii Sănătăţii Mamei si Copilul.


2. Descrierea programului

2.1. Scopul programului 
	Evaluarea sistemogenezei factorilor de risc, optimizarea serviciului de asistenţă medicală, evaluarea durabilă şi modelarea matematică a Accidentului Vascular Cerebral în populația Republicii Moldova 
	


2.2. Obiectivele programului 
	1. Reorganizarea și optimizarea serviciului de asistență urgentă pentru pacienții AVC și implementarea strategilor moderne de tratament a AVC;

2. Studiul adaptației integrative cerebrale în condițiile citoprotecţiei neuronale și a neuroplasticităţii proceselor degenerative, vasculare;
3. Aprecierea profilului factorilor de risc caracteristice populaţiei RM în dependență de categoria de vârstă, gen, educație, loc de trai și factori de mediu;
4. Depistarea noilor factori de risc în populaţia RM, pentru o profilaxie multilateral aplicată 
5. Determinarea spectului igienico-epidemiologic a mortalităţii, morbidităţii şi invalidităţii populaţiei Republicii Moldova prin AVC;
6. Aprecierea factoriilor socio-demografici, de mediu (calitatea apei potabile, caracterul alimentaţiei, nivelul radiaţiei), ocupaţionali, comportamentali caracteristici pentru diferite grupe de bolnavi ce au suportat AVC;
7. Sistemogeneza factorilor de risc la pacienții cu AVC, corelarea lor cu datele studiilor internaționale, elaborarea metodelor de estimare a riscului;

8. Elaborarea registrului electronic al pacienților cu AVC cu posibilități de analiză rapidă multilaterală în dependență de factorii de risc relevanți cu evaluare durabilă în timp;

9. Modelarea matematică a factorilor de risc și clustrizarea precoce a pacienților pentru managementul preventiv al AVC;

10. Elaborarea programului național de profilaxie primară și secundară a AVC;

11. Elaborarea și implementarea metodelor de tratamentul neurochirurgical în asistența de urgență a pacientului cu AVC ischemic;
12. Implementarea metodelor de tratamentul neurochirurgical în profilaxia AVC ischemic;
13. Elaborarea și implementarea strategiilor de revascularizare multidisciplinare în tratamentul acut a AVC ischemic;
14. Elaborarea și implementarea metodelor de citoprotecție în AVC ischemic;
15. Optimizarea conduitei pacienților cu AVC in departamentul de urgență și unitate vasculară acută;
16. Elaborarea noului concept de asistență de urgență, crearea unității de asistență urgenta a pacienților cu AVC acut și implementarea lui pe întreg teritoriu al RM;
17. Fondarea centrului de profilaxie primară a AVC ischemic;
18. Elaborarea programelor educaționale de profilaxie și organizarea asistenței de urgență a pacienților cu AVC pentru medici și populație din Moldova;
19. Evaluarea pierderilor economice condiționate de moartea prematură, incapacitatea de muncă temporală, dizabilitate, cheltuieli pentru servicii medicale și efecte economice în dependență de strategiile terapeutice aplicate în perioada acută a AVC.
20. Aprecierea particularităților generale de conectivitate structurală și funcţională în regiunea ariilor motorii la subiecţii sănătoşi.

21. Determinarea tendințelor generale de modificare a conectivităţii structurale și funcţionale în regiunea ariilor motorii la pacienţii cu accident vascular cerebral.
22. Elaborarea protocolului pentru examinarea schimbărilor de la nivelul cortexului motor primar prin cercetarea timpului de reacție la subiecții sănătoși, și la pacienții cu accident vascular cerebral, iar ulterior am comparat aceste schimbări cu scop de a determina variațiile de conectivitate funcțională.

23. Aprecierea relațiilor corelative și a tendințelor generale de modificare a conectivității structurale și funcționale în regiunea ariilor motorii la pacienți și la subiecţii sănătoşi.

24. Consolidarea potenţialului uman şi crearea premiselor pentru o partcipare largă în Programul Cadru H2020;

25. Atragerea studenţilor şi doctoranzilor în cercetarea ştiinţifică, pregătirea multidisciplinară a cadrelor tinere


2.3. Valoarea problemei  în contextul economic, social sau ecologic 

	Accidentele vasculare cerebrale (AVC) reprezintă o problemă medico-socială de importanţă majoră. Rata incidenţei AVC constituie 5-6 cazuri la 1000 populaţie, iar letalitatea constituie 50%, dintre care 17-34% sucombă în primele 30 de zile. Aproximativ 31% de pacienţi cu AVC decedează în decursul primului an. Acest indice este mai mare la pacienţii în vârsta aptă de muncă. Incidenţa AVC la bărbaţi este cu 19% mai mare decât la femei. AVC este cauza principală a invalidităţii şi a spitalizării prelungite. Numai 20 % din persoanele ce au suportat un AVC se vor întoarce la activitatea lor profesională. E de menţionat că o treime din victimele AVC-ului sunt persoane social active. 63 % din pacienții cu AVC sunt de vârsta aptă de muncă AVC rămâne a fi cauza majoră a dezabilității la populația adultă din RM. 

În țările economic dezvoltate în ultimele patru decenii se constată o reducere de 40% a mortalităţii pacienților cu AVC. Contrar în țările în curs de dezvoltare, inclusiv Republica Moldova, în ultimii ani, s-a produs o creştere a numărului de decese datorate AVC. 

În aceiaşi perioadă de timp incidenţa AVC în ţările cu un venit mic şi mediu s-a dublat. În ţările UE incidenţa AVC variază de la 101,1 la 239,3 la 100,000 pentru bărbaţi şi 62,0 la 158,7 pentru femei. Conform datelor Biroului Național de Statistă din RM, în 2012 sau înregistrat 11863 cazuri noi de AVC, și au decedat 6125. În structura mortalității bolile cerebro-vasculare ocupă locul 2 cu indicii de 172,1 cazuri la 100 000 populație comparativ cu 26.0/100.000 în Austria. În RM AVC este depășit doar de patologia cardiacă ischemică cronică. În anul 2012 – prevalența AVC a constituit 198,1 la 10 000 populație, incidența AVC fiind de 33,3 la 10 000 populație. AVC ischemic reprezintă 80% din numărul total AVC. 

Datele statistice recente caracterizează următoarea situaţie: în Republica Moldova rata mortalităţii prin AVC este net superioară ţărilor dezvoltate; soluţionarea problemei mortalităţii crescute prin AVC este posibilă prin implementarea unor programe naţionale care, în primul rând, ar viza combaterea factorilor de risc și organizare eficientă și de înaltă perfomanță a diagnosticului precoce. 

Se prognozează că impactul AVC considerabil se va extinde în următorii 50 de ani. Conform pronosticului experților rata incidenței și a prevalenței AVC-lui va creşte considerabil atât în ţările înalt dezvoltate, cât şi în ţările în curs de dezvoltare. Analiza de prognozare a evoluției populației ţărilor Uniunii Europene permite de a prognoza, că doar din cauza unor schimbări demografice se va observa o creștere a numărului absolut al pacienților ce vor face primul AVC in limitele de la 1.1 milioane în perioada anului 2000, până la 1.5 milioane în anul 2025..


2.4. Actualitatea ştiinţifică şi practică a problemei 

	AVC rămâne a fi una din cele mai importante probleme ale medicinii clinice și a cercetărilor în Neuroștiințe. Numărul imens de pacienți crescut în permanență, dezabilitarea și dezadaptarea lor, mortalitatea sporită, cheltuieli economice considerabile pentru tratament și îngrijire determină actualitatea cercetărilor în domeniul dat. La etapa contemporană se determină cert câteva direcții prioritare în studiul problemei date, cunoașterea factorilor de risc și elaborarea de strategii de profilaxie eficace pe de o parte, și prezența unui serviciu integrativ de urgență performant apreciază succesul în abordarea problemei date.

Direcții importante științifice sunt direcționate spre elaborarea metodelor efective de profilaxie şi posibilitatea prognozării unui risc sporit în apariția unui eventual AVC constituit. AVC este o patologie multifactorial determinată, ce deseori apare ca o complicaţie a diverselor patologii somatice şi congenitale cum ar fi: hipertensiunea arterială, disritmiile cardiace, diabetul zaharat, coagulopatiile, dislipidemiile etc. Este bine ştiut că factorii etno-economico-sociali şi tradiţiile locale joacă un rol excepțional în apariţia accidentelor vasculare cerebrale. Astfel ponderea şi gradul de expresivitate a factorilor de risc pentru diverse comunități geo-economice este diferit. Până în prezent n-a fost studiat gradul de expresivitate a factorilor de risc în apariţia şi evoluţia AVC pentru teritoriul Moldovei. Cunoașterea ponderii predicatorilor cu elaborarea unei strategii în estimarea pronosticului și a modelării matematice în estimarea pronosticului medical personalizat permite optimizarea terapiei de profilaxie, diminuarea morbidității și a mortalității și îmbunătățirea calității vieții a supraviețuitorilor.  

Astfel devine evidentă necesitatea de a consolida toate eforturile în domeniul profilaxiei primare a AVC, pentru a minimaliza impactul lor asupra societăţii. Identificarea, clusterizarea şi tratamentul personalizat a persoanelor din grupurile de risc sporit va reduce numărul pacienților cu un AVC nou, celor cu dezabilitați şi decedaţi. Programele de informare în masa ce vor familiariza populaţia cu semnele alarmante ale AVC va creşte numărul persoanelor cointeresate în prevenţia primară. Participarea în programele de screening și clusterizare are un potenţial de a salva vieţi şi a reduce numărul persoanelor cu dezabilități fizice şi mintale cauzate de leziuni cerebrale. Elaborarea unei asemenea strategii naţionale va minimaliza prevalenţa fiecărui factor de risc. Actualmente în literatura de specialitate sunt descrişi principalii factori de risc care contribuie la apariţia AVC. Pentru a putea vorbi de noi direcţii şi strategii în profilaxia AVC acut este necesar de a cunoaște cert expresia şi ponderea fiecărui factor de risc în populaţia Moldovei, corelaţia acestor factori, și rolul lor în apariţia diferitor tipuri de AVC. 

Experienţa ţărilor dezvoltate induce necesitatea studierii minuțioasă a dinamicii morbidităţii şi mortalităţii prin AVC acomodate la condițiile etno-sociale locale, a cunoașterii factorilor de risc în dependenţă de specificul național de alimentație şi tradiții, şi elaborarea unei tactici unice de profilaxie pentru AVC. 

La moment în Republică nu există o unitate medicală strict specializată ce ar avea ca scop activitatea de profilaxiei primară a AVC. 
Gravitatea acestor maladii, rata înaltă a mortalității, gradul ridicat de invaliditate şi incapacitate de muncă a supraviețuitorilor, dificultățile de reintegrare socială şi costul ridicat al măsurilor necesare pentru îngrijirea acestor bolnavi, se impune găsirea unor soluții terapeutice mai eficiente în tratamentul şi profilaxia.

În conformitate cu decizia Consiliului de experți al Organizației Mondiale a Sănătății, problema principală este de a reduce rata mortalității la 20% în prima lună după accidentul vascular cerebral acut și îmbunătățirea calității vieții la 70% dintre supraviețuitori în primele 3 luni de la suportarea accidentului vascular cerebral. 

Pentru obținerea dezideratelor enumerate actualmente sunt desfășurate un șir de cercetări. Prioritar sunt apreciate câteva procese ce pot servi substrat de percepere și analiză a proceselor patologice în Sistemul Nervos Central ischemizat. Un rol important  este atribuit plasticității neuronale care este determinată ca abilitatea creierului și sistemului nervos de a se schimba structural și funcțional ca rezultat la modificările din mediul intern sau extern. Procesul de plasticitate implică diferite structuri neuronale, variind de la modelare celulară în procesul diverselor implicări informaționale sau aptitudini noi, până la modificări ce determină o restructurare cerebrală. 
Un fenomen surprinzător de neuroplasticitate este că activitatea cerebrală ce are o expresie  pentru o anumită funcție, poate migra spre alte structuri neuronale contribuind la un proces de remodelare ulterioară a structurilor noi. Aceasta poate rezulta datorită unor experiențe obișnuite, dar de asemenea în procesul de recuperare. Există evidențe imperioase despre prezența neurogenezei în creierul adult, iar astfel de schimbări pot persista și până la o vârstă înaintată. Evidența formării noilor conexiuni este în special restricționată la ariile care au suferit schimbări structurale sau funcționale în urma anumitor leziuni, sau în regiunile care sunt utilizate intens în viața cotidiană. Cu toate că neuronii decedează iar procesul de regenerare a noilor celule nervoase este într-o discuție continuă, actualmente există o amplă evidență despre reorganizarea rețelelor sinaptice ale creierului în dependență de anumite experiențe, implicând multiple structuri, inclusiv cortexul cerebral motor.

Achiziția abilităților motorii se referă la procesul prin care mișcările produse singure, sau într-o secvență, ajung să fie efectuate fără efort în urma unor practici și interacțiuni cu mediul ambiant. Astfel de comportamente motorii sunt folosite în fiecare zi și sunt astfel importante pentru activitatea noastră zilnică (e.g., a cânta la un instrument muzical, cum este pianul, apucarea obiectelor mici, practicarea sportului). Cercetările actuale efectuate asupra proceselor cognitive și asupra substratului neuronal care mediază capacitatea creierului de a învăța aceste comportamente, au arătat că procesul de învățare a acestor abilități remarcabile urmează câteva faze distincte. La început, în faza timpurie de învățare, are loc o îmbunătățire considerabilă a performanței în cadrul unei singure sesiuni de antrenament. Ulterior urmează faza târzie în care pot fi determinate mai multe acumulări de practică motorie pe parcursul mai multor sesiuni de învățare. Etapa a treia constă într-o fază de consolidare, unde au loc creșteri spontane în performanță iar apoi urmează o perioadă de așteptare de mai mult de 6 ore după efectuarea primei sesiuni de antrenament motor, fără practică adăugătoare pentru cerința motorie, sau în care nu se determină interferențe din partea cerințelor motorii competitive. Faza a patra constă în automatizarea procesului motor, comportamentul motor achiziționat necesită resurse cognitive minimale și este rezistent la interferențe și la efectele timpului. În faza a cincea are loc o retenție în care abilitățile motorii pot fi executate spontan după perioade lungi de pauză fără efectuarea practicii asupra acestei cerințe.

În ultimii ani, o pletoră de studii au arătat că anumite structuri cerebrale ce formează sistemele anatomice cortico-striate și cortico-cerebelare, sunt cruciale pentru medierea achiziției și executării performanțelor motorii, în timp ce ele ating diferite nivele de învățare descrise mai sus. Studiile ce au utilizat tehnologia de imagerie cerebrală funcțională cum este tomografia cu emisii de pozitroni (PET) și în special imageria de rezonanță magnetică funcțională (RMNf), au ajutat la identificarea proporțiilor rețelelor neuronale implicate în acest tip de restructurare motorie incrementală și non-declarativă. De asemenea studiile date au contribuit la înțelegerea mai bună a schimbărilor plastice care apar în cadrul acestor sisteme neuronale în timp ce are loc îmbunătățirea performanțelor motorii cu practicarea în cadrul anumitor cerințe. Cu toate că au avut loc astfel de descoperiri, totuși nu a fost prezentat vreun studiu ce ar descrie tendința generală de modelare cerebrală care apare în timpul procesului de restructurare a regiunilor motorii la nivel de conectivitate.

Pe de altă parte, folosind metode noi de analize ale reţelei cerebrale la pacienţii ce au suportat un AVC, Crofts și col. au determinat prezenţa conectivităţii structurale modificate nu doar în emisfera lezionată, dar şi în emisfera sănătoasă. În studiul său, gruparea indivizilor în conformitate cu rezultatele măsurării conectivităţii structurale a diferenţiat larg pacienţii cu AVC subcortical în emisfera stângă. de subiecţii de control de aceeaşi vârstă, folosind date de la emisfera stângă (lezionată) sau emisfera dreaptă (contralezională), în special când ambele conexiuni directe şi indirecte erau analizate prin folosirea unei măsuri de „comunicabilitate”. Această descoperire a sugerat că în urma AVC-ului, alterările în structura substanţei albe care influenţează valorile reţelei cu privire la eficienţa comunicării, sunt prezente în ambele emisfere.

Unele studii arată că la persoanele sănătoase, activitatea interemisferică apare sub formă de inhibiţie sau facilitare la intensităţi specifice de stimulare şi la anumite perioade temporale. Valoarea acestor intensităţi şi nivelul de inhibiţie sau facilitare depinde direct de activitatea conexiunilor transcalozale, viabilitatea ţesutului cerebral şi integritatea căilor transcalozale. De aceea, pentru cercetarea modificărilor de conectivitate funcțională, evaluarea interrelațiilor între activitățile de facilitare și inhibiție la nivelul cortexului motor, este una din opțiunile acestui studiu.

Concomitent, variabilitatea interindividuală poate fi valorificată prin testarea capacității de reactivitate la un stimul extern. Se cunoaște că performanța timpului de reacție (RT) variază semnificant între indivizi, totuși puțin se cunoaște despre bazele neuronale pentru această variabilitate. Determinarea substraturilor neuronale pentru diferențele interindividuale în performanța RT ar furniza o viziune importantă în mecanismele performanței comportamentale și a vitezei de procesare a informației la sănătoși și în anumite patologii. S-a propus că diferențele interindividuale în performanța RT ar putea fi cauzate de diferențele în fiziologia substanței albe (SA), în special mielinizarea. O mielinizare mărită ar determina o velocitate mai rapidă (sau mai puțin variabilă) a conductibilității nervoase (VCN), ceea ce ar determina un RT mai rapid, astfel fiind o viziune de modificări structurale. Interrelația între VCN și proprietățile fiziologice ale SA, cum este mielinizarea și diametrul axonului, este deja bine stabilită. Datorită faptului că acest parametru poate fi cercetat în scopul analizării modificărilor de conectivitate structurală, noi am utilizat corelarea rezultatelor RT cu grosimea corticală utilizând programa Freesurfer.

Diferite concepte de conectivitate anatomică, funcțională și efectivă au fost dezvoltate în anii recenți. Neuroimageria a furnizat cunoștințe bogate despre schimbările cerebrale în cazul mai multor patologii. Cu toate acestea noi încă nu înțelegem dacă aceste schimbări corelează în dependență de diferite nivele de afectare cerebrală. Aceasta se datorează faptului că metodele actuale de cercetare au o capacitate limitată de a discerne capacitățile diferitelor regiuni cerebrale de a se influența între ele. O serie de studii au examinat conectivitatea folosind analizele în baza corelațiilor, pentru a determina similaritățile în variațiile regionale ale activității cerebrale, în baza schimbărilor apărute pentru anumite cerințe concrete. Deși aceste abordări asigură informație importantă despre conectivitate în context comportamentului, coactivările ar putea mai degrabă reflecta relațiile între diferite componente ale cerințelor decât însăși adevărata conectivitate funcțională. De aceea utilizarea unor cerințe simple, precum timpul de reacție, pot aduce răspunsuri mai specifice pentru variațiile de conectivitate funcțională la nivelul ariilor motorii.

În ultimii ani tratamentul microchirurgical endovascular ocupă un loc de frunte în tratamentul de urgență și de prevenție al AVC.  Pacienții care pot beneficia de procedurile de terapie endovasculară sunt acei pacienți care prezentă semne clinice și imagistice de ocluzie a vaselor cerebrale de calibru mare. Scopul major al acestor proceduri este recanalizarea cât mai rapidă a vasului ocluzionat și restabilirea circulației sangvine prin el.

Timpul de la debut este critic pentru pacienții cu AVC, iar pentru recanalizare există mai multe strategii:
Tromboliza intravenoasă (TIV). Prioritatea acestei metode față de tratamentul endovascular este că aceasta metodă este rapidă, neinvazivă și cost-eficientă. La momentul actual tromboliza IV este standard de tratament pentru pacienții ce nu au contraindicații pentru  fibrinoliza sistemică.

Tromboliza intraarterială (TIA). Avantajul TIA constă în faptul că remediul trombolitic poate fi injectat  în vasul ocluzionat, și pot fi aplicate diferite metode mecanice de acțiune asupra trombului. 
Asocierea metodelor TIV și TIA. Această asociere este atractivă pentru a obține o rată de recanalizară mai eficientă. Studiile recente arată o rată de recanalizare a vaselor mari între 70 și 87% în cazul utilizării metodelor asociate.

     Craniectomia decompresivă (CD) reprezintă o procedură neurochirurgicală eficientă pentru tratamentul hipertensiunii intracraniene maligne. Metoda necesită studii longitudinale pentru aprecierea indicațiilor și a strategiilor de aplicare. 


2.4.1. Profunzimea investigaţiilor bibliografice 

(se enumeră cele mai importante lucrări publicate în lume la problema dată – maximum 20 lucrări)
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2.5. Metodele şi căile de realizare a programului. Ce e nou în activitatea propusă? 

	Programul de Stat va fi organizat sub forma unui cluster alcătuit din cinci direcții complimentare ce abordează integrativ problema AVC în populația RM, realizate de către 5  parteneri dintre care 1 Universitate, 1 Institut Academic şi 3 Institute de cercetare ramurală.

Prima direcție include studierea epidemilogiei AVC și subtipurile lui. Realizarea acestui capitol de cercetare va include analiza datelor de statistică a MS RM și a rezultatelor obținute în baza unui chestionar special elaborat pentru colectarea datelor din raioanele republicii. Datele vor fi contrapuse cu rezultatele obținute din datele Ministerului Tehnologiei Informaţiei şi Comunicaţiilor al Republicii Moldova. Factorii de risc și etiologici vor fi studiați în baza contractului de colaborare cu The Open Medical Institute (SUA), Departamentul de Neurologie a Universității Paracelsius din Salzburg (Austria) protocolului standartizat ce include examenul și analiza celor mai relevanți factori etiologici și de risc. Protocolul este internațional expertizat și utilizat unimomentan în cercetări în cinci țări: SUA, Austria, Moldova, Armenia, Georgia. 

Ce-a de-a doua direcție va fi evaluare spectrului factorilor de risc în populaţia Republicii Moldova,  va fi studiat un grup de 1500 de persoane. Metodica de evaluare a riscului va corespunde standardelor internaţionale. Pe baza acestor date , vor fi elaborate măsuri de prevenire respective, cu luarea în consideraţie a posibilitățile economice și medicale locale. 

Evaluarea riscurilor include o examinare ecografie Doppler duplex a arterelor extracraniene. În acest examen, va fi determinată grosimea intima-media, care este un marker al aterosclerozei și reflectă riscul ulterior pentru boli cardiovasculare. În țările occidentale , aproximativ 50 % din toate evenimentele ischemice cerebrale sunt datorate ateroscleroza arterelor extracraniene. Patogenia accident vascular cerebral ischemic la acești pacienți pot fi atribuite la embolie cerebrală de la placa carotida sau hipoperfuzie din cauza stenozei. Pacienții cu un grad mai mare de stenoză carotidiană sunt susceptibile de a avea ateroscleroza mai avansate și mai scăzut perfuziei cerebrale , ceea ce le face mai predispus la accident vascular cerebral .

Conectivitatea intracerebrală va fi studiată în baza protocolului de examinare clinică și stimularea magnetică transcorticală elaborat în comun cu Clinica Universitară de Neurologie, Universitatea Christian Albrechts din Kiel, Germania, și a Societății Internaționale de Neurofiziologie. 

Ce-a de-a treia direcție va conține elaborarea registrului electronic al pacienților cu AVC cu posibilități de analiză și modelare matematică a factorilor de risc relevanți cu evaluare durabilă în timp și clustrizarea precoce a pacienților pentru managementul preventiv al AVC.

Activitățile se vor concentra pe virtulizarea colectării datelor despre pacienți precum și clusterizare devreme a pacienților pentru prevenirea AVC-rilor și management sănătății.

Ce-a de-a patra direcție va ține de elaborarea uni program Naţional de prevenire primară a accidentelor vasculare cerebrale pentru neurologi si medicii de familie. Toată informaţia necesară va fi publicată pe pagina web a Centrului. Va fie elaborat un curs de lecţii care va fi prezentat la Centru din Chişinău precum şi la conferențele regionale. Lecţiile vor aborda aşa subiecte ca factorii de risc, evaluarea factorilor de risc, precum şi principiile generale de profilaxie. Va fi elaborat un program de referire a pacienţilor la Centru de profilaxie primară, cu discuţia fiecărui caz in particular şi elaborarea unui program de profilaxie individualizat. 

Paralel va fi lansată o companie în mass media pentru a ridica nivelul de cunoştinţă a populaţiei despre factorii de risc şi consecinţele AVC-lui. Va fi elaborat un curs de lecţii despre profilaxia primară pentru populaţia generală. O colaborare strânsă cu sursele mass media vor garanta răspândirea largă a informaţiei. 

Ce-a de-a cincea direcție este fondare unui Centru de prevenire primară a accidentelor vasculare cerebrale care va fi stabilit la baza Clinicii Universitare de Neurologie, Neurochirurgie FECMF din Chişinău. În evaluarea factorilor de risc pentru accident vascular cerebral şi luarea deciziilor ulterioare, accentul principal va fi pus pe implementarea strategiilor profilactice bazate pe dovezi. Activitatea Centrului va fi coordonată de către Neurologii ce au trecut instruire în centre similare din EU, și va lucra în strânsă colaborare cu departamentele locale de Cardiologie, Sănătate publică, Medicină de Laborator şi Chirurgie Vasculara . Echipamentul medical necesar include dispozitivul ecografic Doppler - Duplex, două aparate de ECG cu 12 derivate şi un dispozitiv de ecocardiografie.

Studierea factorilor socio-demografici, de mediu (calitatea apei potabile, caracterul alimentaţiei, nivelul radiaţiei), ocupaţionali, comportamentali caracteristici pentru diferite regiuni ale republicii pentru prima dată programul de profilaxie a patologiei vasculare integral și cea vasculară cerebrală va fi complectată cu date excepționale de implicare a activităților ecologico-sanitare și de mediu. 

Pentru prima dată vor fi prezentate interrelaţiile pentru conexiunile funcţionale şi structurale în regiunea motorie la diferite nivele de afectare cerebrală.

În premieră va fi prezentată modificarea grosimii corticale la pacienţii din grupul AVC în comparație cu subiecţii de control cu evidenţierea micșorării grosimii în regiunea insulei pentru emisfera sănătoasă și mărirea grosimii în această regiune pentru emisfera lezionată.

Cercetările de laborator, investigațiile funcționale, neurofiziologice vor fi efectuate în baza protocoalelor clinice aprobate și recomandate de MS RM pentru activitate clinică. 

Cercetările se vor efectua în Laboratoarele CNȘPMU acreditat.

	


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

	20015-2019



3. Rezultatele preconizate 

3.1. Caracteristica rezultatelor preconizate 
	1. Pentru prima dată vor fi obţinute rezultate integrative despre una din cele mai importante patologii din RM- AVC. 
2. În premieră se vor obţine date despre epidemiologia AVC  în diferite regiuni ale ţării în aspect evolutiv

3. Va fi apreciate tipurile de AVC în raport cu populaţia  RM  şi evoluţia ei 
4. Va fi creat Registrul Național Registru Național al pacienților cu AVC și al factorilor de risc.
5. Va fi elaborată metoda predictivă de depistare a grupurilor de risc a populației;
6. Va fi estimat pronosticul evoluării incidenţei şi prevalenţei, mortalităţii în urma  AVC în următorii 10 ani

7. Va fi elaborată sistemogeneza factorilor de risc în populaţia RM, se va estima prevalenţa şi incidenţa lor, ponderea în expresia patologiei vasculare cerebrale şi a tipurilor de AVC 

8. Vor fi determinate corelaţiile factorilor de risc modificabili, non modificabili 

9. Va fi determinat aspectul igienico-epidemiologic retrospectiv ale mortalităţii, morbidităţii şi invalidităţii populaţiei Republicii Moldova prin AVC

10. Vor fi apreciaţi factorii socio-demografici, de mediu (calitatea apei potabile, caracterul alimentaţiei, nivelul radiaţiei), ocupaţionali, comportamentali caracteristici pentru diferite grupe de bolnavi ce au suportat AVC.

11. Vor fi elaborate măsurile necesare pentru optimizarea managementului durabil a factorilor de risc şi profilaxia AVC.
12. Va fi elaborat programul Naţional de prevenire primară a accidentelor vasculare cerebrale;

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


3.2. Competitivitatea rezultatelor preconizate pe piaţa internă şi externă

(se compară cu rezultatele cercetărilor si elaborărilor analogice existente în tară şi peste hotare) 

	Programul prevede o abordare integră ce include studierea problemei la câteva nivele: 
1. Nivelul național - populațional – obținerea datelor epidemiologice a AVC, tipurilor în populația RM, estimarea factorilor de risc și celor etiologici cu diversificarea lor (modificabili, non modificabili, de mediu, ecologici)

2. Nivelul sistemului de sănătate va fi apreciată eficacitatea sistemului existent de acordare a asistenței medicale și vor fi propuse strategiile de reorganizare ce va permite de a obține un sistem integrativ optimizat și reorganizat. 
3. Va propus programul Național de profilaxie și combatere a AVC de asistență a pacienților cu AVC. 
4. Va fi creat în premieră Registru Național al pacienților cu AVC și al factorilor de risc.
5. Vor fi propuse programe Naționale pentru promovarea modului sănătos de viață și combaterea factorilor de risc.
6. La nivel Instituțional vor fi analizate metodologia acordării asistenții medicale la diferite etape și propuse remodelarea serviciului etapizat și apreciate particularitățile lui.
7. La nivel personal prima dată vor fi propus un program personalizat de aprecierea a factorilor de risc la persona dată, estimat riscul de AVC și elaborarea unei strategii personalizate de profilaxie.
8. Vor fi obținute date noi de patogenie în procesul de protecție celulare, conectivitate cerebrală, și schimbări în procesul aplicării strategiilor terapeutice personalizate.
9. Vom obține posibilitatea modelării matematice a unor procese biologice și patobiologice.
10. Vor fi propuse recomandări certe pentru reevaluarea protocoalelor de diagnostic și tratament 
O abordare similară integrativă ce ar cuprinde nivelele structurizatre: Societate populațional, ramural, instituțional, și personalizat individual se expune in premieră. În populația RM -  țară în tranziție studii similare nu au fost efectuate de asemenea astfel de studii sunt importante pentru a concepe procedeele de corelare și percepere al unei populații și țări în procese sociale și economice specifice. Sunt preconizate cercetări cu caracter nou cum ar fi factori de risc tradiționali și cei comportamentali habituali, ecologici și sanitari. 
Noi vor fi și unele date despre patogenie, modelare matematică și pronostic ce nu au analogi în literatura de specialitate. 



3.3 Impactul socio-economic al rezultatelor programului, inclusiv posibilitatea creării unei platforme tehnologice naţionale în domeniu

	Pentru prima dată în RM AVC vor fi abordate în complex și interdisciplinar. Vor fi elucidate mai multe verigi importante ce vizează cunoașterea unor mecanisme importante a patogeniei ce va permite de a extinde și aprofunda cunoașterea criteriilor certe de diagnostic și diagnostic diferențial. Studierea factorilor de risc și elaborarea unui sistem integrativ de abordare va permite elaborarea programelor de prevenție strict personalizate ce indispensabil va spori gradul de abordare a tratamentului preventiv și diminuarea impactului. Datele noi despre epidemiologie, cunoașterea tipurilor și a formelor clinice va permite de a elabora un sistem nou, organizațional și metodologic de organizare a serviciului de urgență a pacienților cu AVC. Pentru prima dată în republică  va fi elaborată o rețea regionalizată de asistență specializată, va fi apreciată structura dotațiile personalul și protocoalele clinice de tratament. Nou este și inițierea organizării tratamentului preventiv prin elaborarea și implementarea strategiilor mini invazive vasculare și neurochirurgicale (endarterectomiile, trombectomiile, etc), ce vor avea un impact considerabil în prevenția factorilor etiologici de risc maximal. De asemenea importante sunt și prevederile de elaborare și implementare a strategiilor ultramoderne de revascularizare – direcție de vârf în strategiile de tratament a AVC: tromboliza sistemică, tromboliza intraarterială, tromboliza mecanică. Acestea realizări vor fi accesibile în proces comun de elaborare și implementare a strategiilor de diagnostic și cunoașterea mecanismelor interdisciplinare de depistare și cuantificare a sistemului vascular cerebral extra- și intracerebral. Procesul corelativ și cunoașterea particularităților protocolului investigațional prin angiografie – IRM, agiografie clasică cu substracție digitală necesită să fundamentalizeze procedeele integrative de tratament. 
AVC acut nu este un eveniment instantaneu, ci un proces care evoluează în timp și spațiu; ischemia cerebrală evoluează de la careva schimbări funcționale la unele schimbări ireversibile. Conceptul modern al mecanismelor de ischemie cerebrală permite de a împărți tratamentul AVC avut în: terapia de recanalizare vasculară și întreținerea metabolismului cerebral, la un nivel care ar permite evitarea leziuni ireversibile. De importanță majoră este și cunoașterea particularităților de protecție neuronală în condițiile unei ischemii cronice sau acut apărute. Aceste mecanisme fine vor sta la baza elaborării protocoalelor clinice de evaluarea a pacientului cu AVC acut. 

În baza analizei condițiilor etno-sociale locale, a cunoașterii factorilor de risc în dependenţă de specificul național de alimentare şi tradiții, în premieră va fi elaborată vor fi elaborate strategii unice de profilaxie a AVC.
Studierea factorilor socio-demografici, de mediu (calitatea apei potabile, caracterul alimentaţiei, nivelul radiaţiei), ocupaţionali, comportamentali caracteristici pentru diferite regiuni ale republicii pentru prima dată programul de profilaxie a patologiei vasculare integral și cea vasculară cerebrală va fi complectată cu date excepționale de implicare a activităților ecologico-sanitare și de mediu. 

Pentru prima dată vor fi prezentate interrelaţiile pentru conexiunile funcţionale şi structurale în regiunea motorie la diferite nivele de afectare cerebrală.

În premieră va fi prezentată modificarea grosimii corticale la pacienţii din grupul AVC în comparație cu subiecţii de control cu evidenţierea micșorării grosimii în regiunea insulei pentru emisfera sănătoasă și mărirea grosimii în această regiune pentru emisfera lezionată.

	3.3.1. Impactul asupra sferei ştiinţei şi inovării din Republica Moldova

(crearea unui potenţial de salt în domeniu, a condiţiilor pentru pregătirea cadrelor tinere prin masterat şi doctorat, a infrastructurilor de echipament de cercetare şi tehnologic de utilizare colectivă la scară naţională)

	Obiectivele programului propus reies din necesitatea dezvoltării potenţialului ştiinţific şi a capacităţilor în domeniu.

Studiul planificat se deosebeşte prin originalitatea, complexitatea investigaţiilor şi a problemelor abordate într-o nouă direcţie de cercetare în sănătatea publică, ce vizează „diagnosticul igienic” al relaţiilor existente dintre factorii exogeni şi starea de sănătate a populaţiei.  Vor fi determinate, în condiţiile actuale, particularităţile teritorial şi spaţial dependente a răspândirii AVC în republică. În premieră vor fi estimate în complex determinantele, specifice pentru Republica Moldova, în declanşarea accidentelor vasculare cerebrale. Vor fi evidenţiaţi şi ierarhizaţi în ranguri, în dependenţă de nivelul de agresivitate, factorii de risc şi evidenţiate relaţiile cauză-efect dintre acţiunea asociată a acestor determinante şi apariţia AVC. Vor fi evidenţiate stările premorbide în declanşarea AVC. 
Rezultatele cercetărilor din acest program vor fi publicate în reviste cu impact factor major cum ar fi „European journal of Neurology”, “Neurology”, “Stroke”, „Acta Neurologica”, „Journal of Balkan Medical Society”. 
Vor fi atraşi în cercetare şi pregătiţi tineri, inclusiv studenţi de la Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie “Nicolae Testemiţanu”, doctoranzi și tineri cercetători din cadrul Institutul de Matematică și Informatică al AȘM, Centru Naţional Științifico – Practic de Medicină Urgentă, Centrul Național de Sănătate Publică, Institutul de Cercetări Ştiinţifice în domeniul Ocrotirii Sănătăţii Mamei și Copilul.


3.4. În ce măsură rezultatele preconizate pot interesa partenerii comerciali (consumatorii sau organizaţiile finanţatoare)? 
	Înţelegerea mai bună a factorilor de risc şi a semnelor de alertă pot facilita intervenţiile medicale cu scop de reducere a morbidităţii şi mortalităţii prin AVC. Evaluarea şi punerea în evidenţă a principalilor factori de risc ai AVC specifici Republicii Moldova ar permite direcţionarea eforturilor populaţiei cât şi sistemului de sănătate spre măsuri eficiente de profilaxie. Aceasta este  una din direcţiile strategice de acţiune pentru micşorarea morbidităţii şi mortalităţii prin AVC. Studiul actual ne va permite revizuirea grupelor de risc sporit în declanşarea AVC şi direcţionarea măsurilor specifice de prevenţie. Rezultatele studiului vor asigura medicii de familie, neurologici şi igienişti cu metode eficiente de profilaxie şi monitorizare al sănătăţii populaţiei cu risc de atace AVC. Se preconizează elaborarea unui Program Naţional de acţiuni privind prevenţia şi controlul AVC.  Rezultatele cercetărilor preconizate vor servi ca model de studiu ştiinţific pentru alte forme nozologice netransmisibile la nivel de  ţară, sector, raion, comună, care for permite elaborarea măsurilor de prevenţie specifice.


3.5. Cum vor fi utilizate rezultatele pentru obţinerea finanţării ulterioare? 
	Rezultatele obținute vor fi implementate în sistemul de sănătate al RM și unele instituții medicale de peste hotare. Ele vor sta la baza elaborării programului național de profilaxie și tratament al AVC în RM. Programul va integra instituțiile de profil din republică într-o sistemă reorganizată și care va fi in conformitate cu recomandările internaționale. Protocoalele clinice de diagnostic tratament și profilaxie vor fi reevoluate și actualizate cu datele noi obținute din cercetare. 
Programul Național și Protocoalele de examinare vor fi finanțate de către Compania Națională de Asigurări în Medicină. Instituțiile private vor efectua implementarea rezultatelor prin finanțare directă. Obținerea strategiilor de profilaxie  și tratament va induce posibilitatea autofinanțării pentru cunoașterea stării de sănătate a unor persoane cu o înaltă responsabilitate de propria sănătate. 

Datele noi vor sta la baza unor noi proiecte inclusiv cu finanțare internațională. 

Unele instituții comerciale private vor implementa sistemul de profilaxie pentru a diminua plățile și costurile înalte necesare pentru achitarea zilelor de incapacitate a muncii și de ridicare a nivelului de activitate și calității vieții a angajaților.

Rezultatele vor fi utilizate în programe speciale de ridicare a nivelului de cultură sanitară prin intermediul a mass media și a televiziunii. 


4. Estimarea costurilor programului 

4.1. Costurile totale ale programului, mii lei 
	2015
	1 800 000 MDL

	2016
	1 800 000 MDL

	2017
	1 800 000 MDL

	2018
	1 800 000 MDL

	
	

	TOTAL
	8 600 000 MDL


4.2. Cofinanţarea programului, mii lei 
	Anul
	Suma estimativă
	Sursa de cofinanţare

	2015
	500 000 MDL 


	The Open Medical Institute (SUA), Departamentul de Neurologie a Universității Paracelsius din Salzburg (Austria)



	
	500 000 MDL


	CNȘPMU



	
	Volumul finanțării necesită să fie negoiat
	CNAM

	
	100 000 MDL

	ICȘOSMC



	
	20 000 MDL
	CNSP

	2016
	200 000 MDL


	The Open Medical Institute (SUA), Departamentul de Neurologie a Universității Paracelsius din Salzburg (Austria)



	
	500 000 MDL
	CNȘPMU

	
	Volumul finanțării necesită să fie negociat
	CNAM

	
	100 000 MDL


	ICȘOSMC



	
	20 000 MDL
	CNSP

	2017
	200 000 MDL


	The Open Medical Institute (SUA), Departamentul de Neurologie a Universității Paracelsius din Salzburg (Austria)



	
	500 000 MDL
	CNȘPMU



	
	Volumul finanțării necesită să fie negociat
	CNAM

	
	 100 000 MDL


	ICȘOSMC



	
	20 000 MDL
	CNSP

	2018
	200 000 MDL


	The Open Medical Institute (SUA), Departamentul de Neurologie a Universității Paracelsius din Salzburg (Austria)



	
	500 000 MDL
	CNȘPMU



	
	Volumul finanțării necesită să fie negociat
	CNAM

	
	100 000 MDL


	ICȘOSMC

	
	20 000 MDL
	CNSP



	
	
	

	TOTAL
	3 580 000 MDL
	


5. Declaraţie pe propria răspundere a responsabilului de concepţie

Confirm veridicitatea informaţiei expuse în formular

	Data 
	
	Semnătura
	


6. Lista de verificare 

· Formularul este semnat de către responsabilul de concepţie; 
· Este semnătura conducătorului organizaţiei de bază şi aplicată ştampila corespunzătoare.
· Instituţia din care face parte solicitantul este eligibilă (este acreditată de către Consiliul Naţional pentru Acreditare şi Atestare);
· Termenul de realizare a programului nu depăşeşte 4 ani;

· Au fost completate toate rubricile;

· Formularul completat nu depăşeşte 20 pagini.
