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1. Scopul proiectului
Studierea particularitatilor recidivei tuberculozei pulmonare
2. Obiectivele proiectului 2020-2023

1. Studierea duratei dezvoltarii recidivei tuberculozei pulmonare si caracteristica topografica.

2. Studierea factorilor epidemiologici, socio-economici, medico-biologici 1n dezvoltarea

recidivei tuberculozei pulmonare

Evaluarea particularitatilor clinice ale recidivei tuberculozei pulmonare.

4. Studierea regimurilor si rezultatul tratamentului antituberculos efectuat anterior la pacientii
cu redicidiva tuberculozei pulmonare

5. Studierea spectrului de rezistentd si molecular-genetice a M. tuberculosis la cazurile de
recidiva a tuberculozei pulmonare.

6. Identificarea rolului factorului genetic in dezvoltarea recidivei tuberculozei.

7. Analiza asociativd a polimorfismelor combinate ale genelor candidate cu tuberculoza
pulmonara.

8. Elaborarea recomandarilor practice in prevenirea recidivei tuberculozei pulmonare.

(98]

3. Rezultate planificate

Indentificarea factorilor medico-sociali, determinarea particularititilorde evolutie, forma si
durata dezvoltarii recidivei tuberculozei pulmonare, a spectrului de rezistentd M. tuberculosis la
cazurile de recidivd a tuberculozei pulmonare. Cunoasterea marcherilor imunogenetici de
rezistentd/predispunere la tuberculoza si la recidiva tuberculozei. Formarea bancii de ADN
PENTRU continuarea cercetarilor imunogenetice.

4. Rezultatele obtinute

Conform datelor obtinute, povara recidivelor tuberculozei pulmonare raméane ridicatd, in
ciuda tendintei de scidere, inclusiv a incidentei globale a tuberculozei. In cifre absolute, numarul
recidivelor la persoanele de toate varstele a scdzut de la 723 in 2016 la 384 in 2020. Ratele de
inregistrare a cazurilor de recidiva la 100 de mii de locuitori au fost de 17,93 respectiv 12,37.
Incidenta globald a TB in 2016 — 88,53 si in 2020 — 43,83 la 100 mii populatie. Astfel, se remarca
impactul pandemiei de COVID-19 asupra incidentei globale a TB, inclusiv si a recidivelor.
Incidenta recidivelor TB in anul 2022 au fost 453 cazuri comparativ cu 454 cazuri in anul 2021,
incidenta fiind de 15,08 la 100 mii populatie, comparativ cu 14,82 la 100 mii populatie in 2021. Se
atestd o crestere cu 1,7%, care demonstreazd consecintele pandemiaei COVID-19 si masurile
antiepidemice si organizatorice asociate. Acest lucru este evidentiat in structura formelor clinice de
TB pulmonari si a fazelor procesului tuberculos. In prim plan apar procesele extinse sub forma de
TB pulmonara diseminata de la 3,2% in 2019 la 5,6% in 2020 si fibro-cavitara de la 4,6% in 2019 la
5,3% in 2020. Acest lucru s-a exprimat cel mai semnificativ prin cresterea extinderii leziunilor si a
proportiei (%) de distructie a tesutului pulmonar de la 33,3% in 2019 la 60,0% in 2020 si a
indicatorilor de eliminare de MBT 35,1% la 77,9% care caracterizeaza severitatea situatiei
epidemiologice si nivelul de organizare a detectarii, diagnosticului. Se remarcd teritorii cu
micsorarea incidentei globale a tuberculozei cu o majorare a cazurilor de recidive. Astfel, conform
rezultatelor studiului, se remarca, in ultimii ani, scaderea incidentei recidivei tuberculozei. Scaderea



inegalad a acestora in diferite teritorii, inclusiv in teritoriile urbane si rurale, si cresterea incidentei
recidivei tuberculozei in unele teritorii pe fon de micsorare a incidentei globale a tuberculozei
necesitd elaborate unor masuri prioritare a spori eficienta Programului national de raspuns la
tuberculoza.

Rezutatele releva 79% (184) cazuri au fost cu recidiva a tuberculozei (TB) din caz nou de
tuberculoza si 21% (49) din cazuri de tuberculoza cu recidivd In anamnestic. Din cazurile cu
recidiva din recidiva 75,5% sunt fost cu 2 recidive Tn anamnestic, 22,4% cu 3 recidive si 2,1% cu o
recidiva. In 142(60,9%) de cazuri recidiva TB s-a dezvoltat in mai mult de 5 ani cu duratd medie de
dezvoltare de 147+8,94 luni. In termen de mai putin de 5 ani s-a dezvotat recidiva in 91 (39,1%) de
cazuri, in medie 37£8,94 luni. Din caz nou recidiva TB in 67,9% s-a dezvoltat in termen de peste 5
ani, in cazurile de recidiva din recidiva in 65,4% s-a dezvoltat in termen de mai putin de 5 ani. In
total, durata medie de dezvoltare a recidivelor este de 109+7,19 luni. In primul an de observatie a
pacientilor din grupul inactiv, recidiva TB pulmonara s-a dezvoltat mai frecvent in grupul de varsta
adulti tineri. Dupa un an de supraveghere cel mai frecvent s-a remarcat in grupul adulti de varsta
mijlocie si varsta inaintata. Cu privire la starea sociala a pacientilor cu recidiva a TB pulmonara, s-a
determinat a fi complexa. Majoritatea pacientilor (85,0%) aveau un statut socioeconomic scadzut,
conditii de viatd nesatisfacatoare, migranti. Repartizarea pacientilor in functie de dezvoltarea
recidivei si de tipul de activitate (munca, student, pensionar, somer etc.) s-a constatat ca in lotul cu
recidive din caz nou a predominat neagjati in cAmpul muncii 43,5%, pacienti cu dezabilitati au
predominat in cazurile cu recidiva din recidiva in 29,8% cazuri. In toate cazurile a predominat forma
clinica infiltrativa 86,8% cazuri. Cate un caz a fost cu recidiva - pleurezie TB, spondilitd TB si TB a
tesuturilor moi. Aceste forme de recidiva a fost din TB caz nou. Toate cazurile studiate au fost cu
faza evolutiva a procesului tuberculos cu predominarea infiltratiei cu distructie, in special in cazurile
cu TB din recidiva 61,2% cazuri. Conform localizarii procesului si a gradului de extindere se
remarcd predominarea procesului bilateral extins cu 63,3% cazuri in TB din recidive.

La evaluarea structurii de gen, a comorbiditatilor, s-a evidentiat predominarea la pacientii de
gen masculin 78,6%, iar in structura de varsta - predomina la persoanele in varsta aptd de munca
88,8%. Din acuze a predominat fatigabilitate in 92,% cazuri, dispnee in 66,1% cazuri scadere
ponderald 1n 64,8%, pierderea poftei de mincare in 65,7%, febra 42,5%, dureri retrosternale 66,1%
cu predominare in cazurile din recidiva 73,6%. Cu o complicatie a TB au fost im 32,2% si 2 si mai
multe s-a determinat in 17,2% cazuri, printre care hemoptizie a predominat in recidivd din caz nou
in 19,6 % cazuri si intoxicatia TB in 74,2% cazuri. In recidiva din recidvdi a predominat
pneumotorax 10,3% 1n comparatie cu 3,1% in cazurile de TB caz nou. Printre alte complicatii
atalectazie 1,8%, cord pulmonar 1,2%, amiloidoza 13,2%.

Printre maladiile concomitente a predominat alcoolismul in 30,5% printre cazurile cu o
recidiva a TB, cu 2 si mai multe recidive a TB. In cazurile cu 2 si mai multe recidive a prevalat
bolile hepatice n 22,5%, patologia cardiovasculara 14,3%, boli ale SNC 14,3%, diabetul zaharat in
4,1%, infectia HIV in 10,2%. Cate o maladie concomitenta s-a determinat in 33,9% cu 2 si mai mult
in 42,1% cazuri. In cazurile cu mai multe recidive a predominat cazuri cu 2 si mai multe patologii
concomitente 57,1%, in cazurile cu recidiva TB din caz nou in 38,0%.

Conform rezultatului spectrului de rezistentd a M. Tuberculosis, in cazurile cu o recidiva TB
a predominat forma drogrezitenta in 58,8% cazuri, printre care cazuri MDR in 56,2%, preXDR si



XDR TB 16,2%. In cazurile cu recidiva TB repetati a predominat forma rezistentd de TB in 55,2%
cazuri, cu cazuri egale de TB MDR si cazuri cu rezistentd extinsa a cate 42,8%. In TB fara recidiva
TB a predominat forma sensibila a M. tuberculosis in 73,1% cazuri.

Cazurile cu recidivd TB au urmat tratament conform categoriei I - 44,6% cazuri, conform
categorie II - 26,2% cazuri si tratament individualizat in 29,2% cazuri. In cazurile de TB fara
recidiva, categoria I de tratament a urmat 83,8% din cazuri si 0,4% categoria II si 15,8% tratament
individualizat. Cazul nou de TB a finalizat tratamentul cu categoria vindecat in 46,3% cazuri, cu
categoria tratament incheiat in 31,4%, pierdut din supraveghere in 5,2% cazuri, esec al tratamentului
in 4,8% cazuri si continud tratamentul in 12,3% cazuri. Tratamentul recidivei TB a finalizat cu
calificativul vindecat in 27,9% cazuri, tratament incheiat in 26,3% cazuri, pierdut din supraveghere
in 2,8% cazuri, esec al tratamentului in 3,4% cazuri, continud tratamentul in 35,4% cazuri si 4,4%
deces. Pedominarea in structura finalizarii tratamentului cu 53,7% cazuri cu clasamentul tratament
incheiat, pierdut din supraveghere, esec si continue tratamentul poate fi una din cauzele dezvoltarii
recidivei TB. Cazurile de deces in structura finalizarii tratamentului a recidivei TB, si pondere inalta
de cazuri care continue tratamentul denota prezenta formelor extinse si avansate de TB, inclusiv cu
drogrezistenta.

In rezultatul studierii activititii functionale a neutrofilelor la pacientii cu recidivd a
tuberculozei pulmonare si tuberculoza pulmonara fara recidiva s-a determinat cd pana la tratament
nivelul de fagocite capabile de fagocitoza, activitatea fagocitard a neutrofilelor, activitatea
functionala (de digerare) a neutrofilelor evaluata dupa testul NBT 1n lotul cu recidiva a tuberculozei
pulmonare au fost scazute in comparatie cu bolnavii de tuberculoza pulmonara fara recidiva. Dupa
tratament, indicatorii sau Tmbunatétit semnificativ la bolnavii cu recidiva a tuberculozei pulmonare.
Analiza indicilor metabolismului neutrofilelor a demonstrat cd activitatea fosfatazei acide si
activitatea fosfatazei alcaline au fost mai pronuntat scazute la bolnavii cu recidivd a tuberculozei
pulmonare. Activitatea lactatdehidrogenazei la bolnavii cu recidiva a tuberculozei pulmonare a fost
majoratd, dar la bolnavii cu bolnavii de tuberculoza pulmonara seste scazuta.

Cercetarea intoxicatiei endogene denotd, cd este mai exprimatad la pacientii cu recidiva a
tuberculozei pulmonard, iar complexele imune circulante pot fi un potential biomarker in
diagnosticul si monitorizarea dinamicii intoxicatiei endogene la pacientii cu tuberculoza pulmonara.
Nivelele proteinelor de faza acuta la pacientii cu tuberculoza pulmonara cu si fara recidiva TB s-a
determinat ca, proteinele de fazd acutd (factorii C3 si C4 ai complementului, haptoglobina,
ceruloplasmina, properdina, proteina C-reactiva, IL-6, VSH, continutul leucocitelor) sunt predictori
de baza a unui rezultat nefavorabil al tratamentului. Cei mai puternici predictori sunt indicii Tnalti a
indicatorilor: leucocite, proteina C reactiva, IL-6, VSH, haptoglobina. Rezultatele au demonstrat, ca
proteinele de faza acuta sunt predictori majori a unui tratament cu rezultat nefavorabil.

In rezultatul studierii asocierii polimorfismelor — 94delATTG al genei NFKBI si s7574865
s1 1s897200 in STAT4 cu tuberculoza pulmonara s-a determinat o asociere statistic semnificativa a
polimorfismului rs897200 al genei STAT4 cu tuberculoza pulmonara pentru modelele de mostenire
alelice (p=0,034) si dominante (p=0,032). Analiza nu a evidentiat o asociere a polimorfismelor
94delATTG al genei NFKBI1 si s7574865 in STAT4 cu tuberculoza pulmonara.

Combinatia de genotipuri “AG TLR6 1rs5743810 cu GT TLRI10 rs11096957” a fost
semnificativ asociatd cu un risc genetic crescut de tuberculoza pulmonarda (OR = 2,48, 95% CI =



1,62-3,85; Fisher exact test p-value = 1,5 x 10-5, semnificativ dupa corectarea Bonferroni). Astfel,
combinatia de genotipuri “AG TLR6 rs5743810 cu GT TLR10 rs11096957” confera un risc
semnificativ mai mare pentru tuberculoza pulmonara si poate fi considerat un potential biomarker
pentru prezicerea dezvoltarii tuberculozei

Cercetarea a 46 de polimorfisme a 28 de gene a imunitatii innascute (TLR1, TLR2, TLR4,
TLR6, TLR7, TLRS, TLRY, TLR10, CD14, MyD88, IRAK2, TICAM-2, IRAK4, TIRAP, TOLLIP,
TRAFDR6, ASAPMR1, SLC11A1, IL1B, IL10, IFNG, TNF, IRAK1, FOXP3, STAT4 si NFKBI1)
la pacientii cu recidivd TB cu lotul de control, fara recidiva, a evidentiat rezultate semnificative de
asociere cu dezvoltarea recidivei TB pentru trei polimorfisme, rs11466657 in gena TLRI10,
rs4755453 in gena TRAF6 si rs8177374 in gena TIRAP.

Astfel, polimorfismele TLR10 rs11466657, TRAF6 rs4755453 si TIRAP rs8177374 pot
actiona ca factori de risc pentru dezvoltarea recidivei TB si pot fi considerasi potentiali biomarkeri
pentru prezicerea dezvoltarii recidivei TB.

5. Impactul stiintific, social si/sau economic al rezultatelor stiintifice obtinute in cadrul
proiectului

Rezultatele obtinute cu privire la particularititile recidivei tuberculozei pulmonare vor
contribui la elaborarea unor masuri eficiente de preventie a recidivei tuberculozei pulmonare.
Polimorfismele genelor de rezistentd/predispunere la dezvoltarea tuberculozei, recidivei TB vor
contribui la cunoasterea corelatiei particularitatilor genofondului populatiei cu legitatile dezvoltarii
recidivei TB si raspandirii tuberculozei in republica, la cunoasterea mecanismelor fundamentale a
tuberculozei si a determina grupele de risc intru dezvoltarea recidivei tuberculozei, a aplica masuri
argumentate de profilaxie individuald a recidivei tuberculozei, astfel ameliordnd situatia
epidemiologicd si la prevenirea dezvoltdrii recidivelor, a tuberculozei rezistente si cu rezistenta
extinsa.

6. Infrastructura de cercetare utilizata in cadrul proiectului

Laboratorul dispune de conditii necesare pentru realizarea celor planificate in cadrul

proiectului. Birouri dotate cu echipament pentru efectuarea probelor si birouri de lucru dotate cu
echipament IT cu acces la retele digitale (retea Internet, retea locald).
Echipament utilizat: Amplificator PCR-BioRAD T100, Sistem de elctroforeza orizontal, Centrifuga
universal 320R, Frigider Evermed BLCRF370, Balanta de precizie Adam, Sistem de vizualizare
TPC-20LC, Congelator Beko (-20°C), Minicentrifugd, Sistem BACTEC MGIT 960 “BECTON
DICKINSON Company”, Varipipete, Distilator, Microscoape, Test-sistema molecular genetica
"GenoType®MTBDR plus", Hain Lifescience GmbH, Sistemul BD ProbeTecTM “BECTON
DICKINSON Company ,Congelator de laborator -860C, Binder GmbH, Autoclave SYSTEC MLV
5075, Systec GmbH, Boxe de sigurantd biologica Clasa I si II ESCO.

7. Colaborare la nivel national/ international in cadrul implementérii proiectului

Colaborare cu institutiile de profil si AMP din Republica Moldova.
IP USMF ”Nicolae Testemitanu”

Centrul de Imunodeficientd Primara, Freiburg, Germania
Universitatea Nationala de Medicind din Harkov, Ucraina

b



8. Dificultatile in realizarea proiectului

9. Diseminarea rezultatelor obtinute in proiect in forma de publicatii (Anexa 2)

10. Diseminarea rezultatelor obtinute in proiect in forma de prezentiri la foruri stiintifice
» Manifestari stiintifice internationale (in striinatate) (comunicari)

Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: Tudor E., lavorschi C., Brumaru A.,
Bolotnicov V., Rivneac L., Corloteanu A., Moscovciuc A.

Titlul manifestarii: “A patra conferinta internationald cu genericul ,,in cautarea clilor de eliminare a
tuberculozei in ASIA”

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Centrul National pentru Boli Infectioase
(NCDC) sub auspiciile Ministerului Sanatatii din Mongolia, in cooperare cu Asociatia Nationald a
Tuberculozei din Coreea (KNTA). 8-9.12.2021.

Titlul raportului: DnuaemMuonornyeckre U MEIUKO-COIMATBHBIC ACTIEKTHI PeIanBa TyOepKye3a B
Pecniy6niuke MomnoBa. oral/abstract.

Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: Tudor, E.; Privalova, E.; Kiroshka, V.; Ginda,
S.; Zinchenko, N;; Brumaru, A.

Titlul manifestarii: “A cincea conferinta internationald cu genericul ,,in cautarea ciilor de eliminare a
tuberculozei in ASIA”

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Centrul National pentru Boli Infectioase
(NCDC) sub auspiciile Ministerului Sanatatii din Mongolia, in cooperare cu Asociatia Nationald a
Tuberculozei din Coreea (KNTA). 15-16.12.2022.

Titlul raportului: Interactiunea dintre productia de TNF-y" si formarea de blast la pacientii cu
tuberculoza pulmonara recurenta. oral/abstract.

Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: Tudor E., dr. in st. med., conf. cercetator
Titlul manifestdrii: “A sasea Conferinta internationald cu genericul ,,in ciutarea modalititilor de
eliminare a tuberculozei in ASIA”.

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Centrul National pentru Boli Infectioase
(NCDC) sub auspiciile Ministerului Sanatatii din Mongolia, in cooperare cu Asociatia Nationald a
Tuberculozei din Coreea (KNTA). 23-24.08.2023

Titlul raportului: Tuberculosis and cancer: Global challenge.

Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: Tudor E., dr. in st. med., conf. cercetator
Titlul manifestarii: Al 10-a Simpozion aniversar a Medicinei de familie.

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Societatea Academicd a Medicinii de
Familie. Erevan. Armenia. 26-27.10.2023,

Titlul raportului: Interactiunea medicamentelor antibacteriene cu medicamentele utilizate in
tratamentul infectiei cu SARS-CoV-2.

> Manifestari stiintifice nationale (comunicari)

Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: lavorschi C., dr. hab. in st. med., prof.
cercetator.

Titlul manifestarii: ,,DA! Putem invinge tuberculoza”.

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Societatea de Ftiziopneumologie din RM,
IFP “Chiril Draganiuc”. R. Moldova. Conferinta stiintifico-practicd consacrata Zilei Mondiale de
combatere a tuberculozei, 24 martie 2023

Titlul raportului: Caracteristica tuberculozei MDR la copii.



Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: Tudor E., dr. in st. med., conf. cercetator
Titlul manifestarii: ,,DA! Putem invinge tuberculoza”.

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Societatea de Ftiziopneumologie din RM,
IFP “Chiril Draganiuc”. R. Moldova. Conferinta stiintifico-practicd consacrata Zilei Mondiale de
combatere a tuberculozei, 24 martie 2023

Titlul raportului: Particularitatile recidivei tuberculozei pulmonare

Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: lavorschi C., dr. hab. in st. med., prof.
cercetator.

Titlul manifestarii: ”Actualitati in profilaxia, diagnosticul si tratamentul tuberculozei”

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Societatea de Ftiziopneumologie din RM,
IFP “Chiril Draganiuc”. R. Moldova. Conferintd stiintifico-practica consacratd aniversarii a 80 de
ani de la nasterea ilustrului savant Dmitri Sain, dr. hab. in st. med., prof. cercetator, 02 noiembrie
2023.

Titlul raportului: Istoricul Programului national de control al tuberculozei.

Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: Tudor E., dr. in st. med., conf. cercetator
Titlul manifestarii: ”Actualitati in profilaxia, diagnosticul si tratamentul tuberculozei”

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Societatea de Ftiziopneumologie din RM,
IFP “Chiril Draganiuc”. R. Moldova. Conferintad stiintifico-practicad consacrata aniversarii a 80 de
ani de la nasterea ilustrului savant Dmitri Sain, dr. hab. in st. med., prof. cercetator, 02 noiembrie
2023.

Titlul raportului: Viata si activitatea ilustrului savant Dmitri Sain, dr. hab. in st. med., prof.
cercetator.

Numele, prenumele, titlul stiintific al participantului: Tudor E., dr. in st. med., conf. cercetator
Titlul manifestarii: ,, Consolidarea si sustinerea culturii drepturilor omului in TB”

Organizatori, tara, perioada desfasurarii evenimentului: Societatea de Ftiziopneumologie din RM,
IFP “Chiril Draganiuc”, Platforma TB. R. Moldova. Conferinta stiintifico-practica consacrata Zilei
Internationale a Drepturilor Omului, 8 decembrie 2023.

Titlul raportului: Cercetari in tuberculoza.

11. Aprecierea si recunoasterea rezultatelor obtinute in proiect (premii, medalii, titluri, alte
aprecieri).

» Medalii de aur obtinute la expozitii si saloane internationale

1. In recognition of high scientific contribution and loyalty to the XXVI-th INTERNATIONAL
EXHIBITION OF INVENTICS INVENTICA 2022» lasi, Romania cu diploma de excelenta si
medalia de aur pentru un inventie «Method for assessing the influence of biologically active
substances on hydrogen sulphide production capacity by a biological tissue» Autorii:
PANTEA, V.; ANDRONACHE, L.; SARDARI, V.; FULGA, A.; SVET, 1.; GAMANIUC, M.;
GHINDA, S.; POPA, V.

2. Salonul International Inventii si inovatii «Traian Vuia», 2022, Timisoara cu medalia de aur
pentru inventie «Metoda de apreciere a activitatii antiinflamatoare a substantelor biologic
active asupra capacitatii de producere a hidrogenului sulfurat de catre un tesut biologic».
Autorii: PANTEA, V., ANDRONACHE, L.; SARDARI, V., FULGA, A.; SVET, L;
GAMANIUC, M.; GHINDA, S.; POPA, V.



3.

2nd edition of the International Exhibition of Innovation and Tchnologi Transfer EXCELENT
IDEA — 19-21 september, 2023. PANTEA, V.; ANDRONACHE, L.; SARDARI, V.; FULGA,
A.; SVET, I; GAMANIUC, M.; CHINDA, S.; Popa, V. Method for assessing the influence of
biologically active substances on hidrogen sulphide production capacity by a biologal tissue.

» Medalii de bronz obtinute la expozitii si saloane internationale

4. EURO INVENT 14 EDITION 2022. European Exhibition of creativity and innovation

recognition, lasi, Romania cu diploma de excelentd si medalia de bronze pentru un inventie
«Method for assessing the influence of biologically active substances on hydrogen sulphide
production capacity by a biological tissuey. Autorii. PANTEA, V.; ANDRONACHE, L.
SARDARI, V.; FULGA, A.; SVET, 1.; GAMANIUC, M.; GHINDA, S.; POPA, V.

"INFOINVENT". Expozitia Internationalda Specializata. 22-24 noiembrie 2023. PANTEA, V.,
ANDRONACHE, L., SARDARI, V., FULGA, A., SVET, 1., GAMANIUC, M., GHINDA, S.,
POPA, V. Metoda de apreciere a influentei substangtelor biologic active asupra capacitatii de
producere a hidrogenului sulfurat de catre un tesut biologic.

12. Promovarea rezultatelor cercetirilor obtinute in proiect in mass-media:

13.

14.

1.

» Emisiuni radio/TV de popularizare a stiintei
» Articole de popularizare a stiintei

Teze de doctorat / postdoctorat sustinute si confirmate pe parcursul anilor 2020-2023 de
membrii echipei proiectului

Teza de master: ”Polimorfisme ale genelor STAT4 si NFKBI in dezvoltarea
tuberculozei pulmonare”. Masterand: Ciobanu Zinaida.

Conducitor stiintific: Tudor E., dr. in st. med., conf. cercetator

Consultant stiintific: Varzari A., dr. in st. biol., conf. cercetator

Teza de postdoctorat confirmata cu titlul ”Recidiva tuberulozei”, Tudor E.
Consultant stiintific lavorschi C., dr. hab. in st. med., prof. cercetator.

Materializarea rezultatelor obtinute in proiect

VILC V., CORLOTEANU A., TUDOR E., CRUDU V. Metoda de screening sistematic al
persoanelor din grupele cu risc sporit de imbolnavire cu tuberculoza si a persoanelor contacte din
focarele de tuberculozd pentru depistarea precoce a tuberculozei. Act de imlementare.
14.07.2023.

15. Informatie suplimentara referitor la activitatile membrilor echipei

Membru/presedinte al comitetului organizatoric/stiintific, al comisiilor, consiliilor stiintifice de

sustinere a tezelor

1.

» Membru/presedinte al comitetului organizatoric/stiintific al manifestarilor stiintifice
nationale

Conferinta stiintifici cu participare internationald cu genericul “Actualitdti in etiologia,
patogenia, profilaxia, diagnosticul si tratamentul tuberculozei si afectiunilor pulmonare
nespecifice”, consacratd aniversarii a 90 de ani de la nasterea Medicului Emerit Chiril
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10.

11.

12.

Draganiuc, 27 aprilie 2021. Tudor E., lavorschi C.

Conferinta stiingific-practicd cu participare internationala cu genericul “Regimuri scurte de
tratament al tuberculozei multidrogrezistente”, 09 septembrie 2022. Tudor E., lavorschi C.
Conferinta  stiintificd  anuald, sectia ,, Probleme actuale in dermatovenerologie,
prneumoftiziologie, radiologie si imagistica”, 19 -21 octombrie 2022. Iavorschi C., presedinte.
Conferinta stiintifico-practicd cu genericul “Medicina somnului la adult”, 24 februarie 2023.
Tudor E., Iavorschi C.

Conferinta stiintifico-practica consacrata Zilei Mondiale de combatere a tuberculozei cu
genericul “,,DA! Putem invinge tuberculoza”, 24 martie 2023. Tudor E., Iavorschi C.

Conferinta stiintifico-practicd consacratd Zilei Mondiale a Astmului Bronsic cu genericul
,, Ingrijirea astmului bronsic pentru toti” 28 Aprilie 2023. Tudor E., Iavorschi C.

Conferinta stiintifico-practica consacrata Zilei Mondiale fara tutun, cu genericul ,, Avem nevoie
de alimente, nu de tutun”, 26 Mai 2023. Tudor E., Iavorschi C.

Conferinta stiintifico-practica cu genericul ,, Diagnosticul microbiologic in afectiunile aparatului
respirator” 29 septembrie 2023. Tudor E., lavorschi C.

Conferinta stiintifico-practica consacrata aniversarii a 80 de ani de la nasterea ilustrului savant
Dmitri Sain, dr. hab. in st. med., prof. Cercetator cu genericul “Actualitdti in profilaxia,
diagnosticul si tratamentul tuberculozei”, 02 noiembrie 2023. Tudor E., Iavorschi C.

Conferinta stiintifico-practicd consacrata Zilei Mondiale de lupta impotriva Bronhopneumopatiei
obstructive cronice cu genericul “Respiratia este viatd — Actionati mai devreme”, 17 noiembrie
2023. Tudor E., Iavorschi C.

Conferinta stiintifico-practica consacrata Zilei Internationale a Drepturilor Omului cu genericul
,, Consolidarea si sustinerea culturii drepturilor omului in TB”, 8 decembrie 2023. Tudor E.

Curs de instruire postuniversitard “Recuperarea Medicala Respiratorie: de la teorie la practica”,
15-16 decembrie 2023. Tudor E.

13. Conferintd nationala cu participare internationald ”Noi abordari in controlul bolilor respiratorii.

Intregrarea serviciilor”, 20-21 decembrie 2023. Crudu V.

» Membru/presedinte al comitetului organizatoric/stiintific al manifestarilor stiintifice
internationale

Tudor E., membru al Comitetului stiintific si moderator in cadrul Conferintei stiintifico-practica:
“A patra Conferinta internationald cu genericul , In cautarea modalititilor de eliminare a
tuberculozei in ASIA”. Organizatori: Centrul National pentru Boli Infectioase (NCDC) sub
auspiciile Ministerului Sanatatii din Mongolia, Tn cooperare cu Asociatia Nationald a
Tuberculozei din Coreea (KNTA). 8-9.12.2021.

Tudor E., membru al Comitetului stiintific si moderator in cadrul Conferintei stiintifico-practica:
“A cincea Conferinta internationald cu genericul ,,In cdutarea modalititilor de eliminare a
tuberculozei in ASIA”. Organizatori: Centrul National pentru Boli Infectioase (NCDC) sub
auspiciile Ministerului Sanatatii din Mongolia, Tn cooperare cu Asociatia Nationald a
Tuberculozei din Coreea (KNTA). 15-16.12.2022.

Tudor E., membru al Comitetului stiintific si moderator in cadrul Conferintei stiintifico-practica:
“A sasea Conferinta internationald cu genericul ,In cautarea modalititilor de eliminare a
tuberculozei in ASIA”. Organizatori: Centrul National pentru Boli Infectioase (NCDC) sub
auspiciile Ministerului Sanatatii din Mongolia, in cooperare cu Asociatia Nationald a
Tuberculozei din Coreea (KNTA). 23-24.08.2023.
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» Membru/presedinte al Seminarului stiintific de profil:

1. Profilul: 321. Medicina generala
Specialitatile: 327.01. Boli interne (Pulmonologie); 321.07. Ftiziopneumologie; 321.25. Alergologie

Vicepresedinte:

Iavorschi Constantin, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator
Membri:

Tudor E., doctor in stiinte medicale, conferentiar cercetator

Ghinda S., doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetdtor

Pisarenco Sergiu, doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar universitar

2. Profilul: 321. Medicina generala
Specialitatile: 327.07. Ftiziopneumologie; 321.25. Alergologie

Secretar stiintific: Simionica lurie, doctor in stiinte medicale, conferentiar cercetator
Membri:

Iavorschi Constantin, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator

Ghinda Serghei, doctor habilitat 1n stiinte medicale, profesor cercetator

Moscovciuc Ana, doctor in stiinte medicale, conferentiar cercetator

Pisarenco Sergiu, doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar universitar
Rivneac Lidia, doctor 1n stiinte medicale, conferentiar cercetdtor

Tudor Elena, doctor in stiinte medicale, conferentiar cercetator

3. Profilul: 321. Medicina generala
Specialitatile: 321.16. Otorinolaringologie; 321.17. Oftalmologie

Membru: Tudor Elena, doctor in stiinte medicale, conferentiar cercetator

4. Profilurile: 313. Imunologie, microbiologie, virusologie; 321. Medicina generala
Specialitatile: 3/3.01. Imunologie; 321.01. Boli interne (Nefrologie), 321.04. Reumatologie

Membri:
Ghinda Serghei, doctor habilitat 1n stiinte medicale, profesor cercetator

Profilul: 313. Imunologie, microbiologie, virusologie

Specialitatile: 3/3.01. Imunologie; 313.02. Microbiologie, virusologie medicala
Membri:

Ghinda Serghei, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator
Privalova Elena, doctor 1n stiinte bilogice, conferentiar cercetator

Comisia curativa a Institutului de Ftiziopneumologie ,,Chiril Draganiuc”;
Pisarenco Sergiu, doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar universitar
Iavorschi Constantin, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator

Cursuri de formare profesionalda continua (Disciplina de Pneumologie si Alergologie,
Departamentul. Medicina Internad):

Denumirea cursului: ,,Diagnosticul diferential ale bolilor aparatului respirator si a tuberculozei”;
Perioada: 17.05.2021-02.06.2021 Denumirea cursului: ,,Tuberculoza la copii”. Rotaru-Lungu C.
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Denumirea cursului: Diagnosticul diferential ale bolilor aparatului respirator si a tuberculozei”.
Perioada: 10.01.2022-28.01.2022 Iavorschi Constantin, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor
cercetator

Denumirea cursului: Tuberculoza la copii”’. Perioada: 16.05.2022-31.015.2022. Iavorschi
Constantin, doctor habilitat In stiinte medicale, profesor cercetator

Denumirea cursului: Ftiziopneumologie. Perioada: 05.09.2022-23.09.2022. 05.12.2022-23.12.2022.
Iavorschi Constantin, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator

Denumirea cursului: Diagnosticul diferential a tuberculozei ganglionilor limfatici intratoracali”.
Iavorschi Constantin, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator

Denumirea cursului: Imunoprofilaxia tuberculozei la etapa actuala”. lavorschi Constantin, doctor
habilitat 1n stiinte medicale, profesor cercetator

Denumirea cursului: Meningita tuberculoasid la copil si adult. Iavorschi Constantin, doctor
habilitat 1n stiinte medicale, profesor cercetator

Consiliului stiintific specializat D 54.321-21-46. Tezd de dr. in st. med. ,Particularitatile
etiologice, clinico-epidemiologice si de management ale pneumoniilor nosocomiale de nivelul
institutiei medicale republicane”. Specialitatea 321.07 — Ftiziopneumologie. 01 decembrie 2021.
Doctorand: Toma C. Conducator stiintific: Botnaru V., dr. hab. in st. med., profuniv. Consultant
stiintific: Balica I., dr. hab. in st. med., conf.univ.

Presedinte: Iavorschi Constantin, dr. hab. in st. med., profesor cercetator
Secretar: Tudor Elena - dr. in st. med., conferentiar cercetator

Consiliului stiintific specializat D 321.16-21-17: Teza de doctor an stiinte medicale “Impactul
stresului oxidativ in patogenia rinosinuzitei cronice polipoase. 321.16 — Otorinolaringologie.
30.06.2021. Doctorand: Istratenco Ala. Conducator stiintific: Cabac Vasile, doctor in stiinte
medicale, conferentiar universitar. Consultant stiintific: Visnevschi Anatolie, doctor habilitat in
stiinte medicale, conferentiar universitar

Membru: Tudor Elena, dr. in st. med., conferentiar cercetator

Comisia de sustinere publicd atezei de doctor habilitat. Teza de doctor habilitat in stiinte
medicale cu tema: ,,Manifestarile clinico-imagistice, functionale si microbiologice in bronsiectazii la
adult”, la specialitatea 321.01 - Boli interne. Postdoctorand: Oxana Munteanu, Disciplina de
Pneumologie si Alergologie, USMF “Nicolae Testemitanu”. 9 noiembrie 2022.
Recenzent: Pisarenco Sergiu, doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar universitar
Membri Comisiei: [avorschi Constantin, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator
Ghinda Serghei, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator
Ion Haidarli, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator

Comisia de sustinere publica a tezei de doctor habilitat. ,,Compusi noi cu actiune asupra
microopganismelor izolare din ulere trofice”. Competitor Balan Greta 313.03 — Microbiologie,
Virusologie medicald, 5 iulie 2022. Consultanti stiintifici: Rudic Valeriu, dr. hab. st. biol., prof.
univ., Om Emerit, academician Gulea Aurelian, dr. hab. st. biol., prof. univ., Om Emerit,
academician

Membru Comisiei: Ghinda Serghei, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator

Consiliului stiintific specializat D321.04-22-12. Teza de dr. in st. med.,, Particularititile de
evolutie, calitatea vietii si pronosticul spondiloartritei anchilozante la femei”. Specialitatea 321.04 —
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Reumatologie. 28.09.2022. Doctorand: Sarbu Oxana. Conducator stiintific: Groppa L., dr. hab. in st.
med., profuniv. Consultant stiintific: Rotaru L., dr. hab. in st. med., conf.univ.
Referent: Ghinda Serghei, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator

Comisia de sustinere publica atezei de doctor habilitat.

Teza de doctor habilitat in stiinte medicale cu tema: Optimizarea diagnosticului si eficientizarea
tratamentului tuberculozei. Teza de doctor habilitat in stiinte medicale. 321.07 — Ftiziopneumologie.
6 noiembrie 2023, Chisindu, USMF , Nicolae Testemitanu”. Postdoctorand: Dumitru Chesov.
Membri Comisiei de sustinere publica a tezei de doctor habilitat.

lavorschi Constantin, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator
Serghei Pisarenco, dr hab. in st.medi., conf. univer.

Referent Seminarul Stiintific de profil/Consiliul stiintific specializat

Seminarul Stiintific de profil. Specialitatea 321.07 — Ftiziopneumologie. Teza de doctor in stiinte
medicale ,, Particularitdtile etiologice, clinico-epidemiologice si de management ale pneumoniilor
nosocomiale de nivelul institutiei medicale republicane”. Doctorand: Cristina Toma, Disciplina de
Pneumologie si Alergologie, USMF “Nicolae Testemitanu”. Referent: Moscovciuc A., dr. in st.
med., conf. cercetitor.

Seminarul stiintific de profil, specialitatea 321.04 Reumatologie. Teza de doctor habilitat in
stiinte medicale Rotaru Larisa ,,Comorbidititi im guta: studiul polimorfismului clinic,
diagnosticului, strategiilor de tratament si prognostic” 321.04 — Reumatologie, 2023.

Referent: Ghinda Serghei, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator

Consiliului stiintific specializat DH 313.02-23-3 Teza de doctor habilitat in stiinte medicale.
Burduniuc Olga ,,Produse inovationale cu actiune antifungica asupra unor agenti cauzali ai
micozelor umane” 313.02 — Vicrobiologie, Virusologie medicald, 19 septembrie 2023.

Referent: Ghinda Serghei, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor cercetator
> Redactor / membru al colegiilor de redactie al revistelor internationale
Membru:

lavorschi C., dr. hab. in st. med., prof. cercetitor, “Becmnux I[lenmpanvnoco HayyHO—
ucce008amenbcKoeo uHemumyma mybepkynesa”.

> Redactor / membru al colegiilor de redactie al revistelor nationale

Membru:

1. Tavorschi C., dr. hab. in st. med., prof. cercetdtor, , Sandatate publicd, economie si
management in medicind revista stiintifico-practica”.

2. Tudor E., dr. in st. med., conf. cercetator, ,, Buletinul Academiei de Stiinte a Moldovei. Stiinte
Medicale”.

3. Tudor E., dr. in st. med., conf. cercetator, “Cronica sanatatii publice”.

4. Tavorschi C., dr. hab. in st. med., prof. cercetitor, OH RM ONE HEALTH RISC
MANAGEMENT”.

5. Crudu V., dr. in st. med., conf. cercetator, ,, OH RM ONE HEALTH RISC MANAGEMENT”.
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» Referent stiintific al revistei cotate ISI

. Journal: Genes and Immunity (ISSN: 1466-4879). Title: SLC11A1 genetic variation and low

expression may cause immune response impairment in TB patients. Manuscript number: 2021-
GENE-108. Varzari A., dr. 1n st. biol., conf. cercetator

Journal: Gene Reports (ISSN: 2452-0144). Title: Association between NOD2 Gene
polymorphisms and Susceptibility to Pulmonary Tuberculosis in Zahedan, Southeast Iran.
Manuscript number: GENREP-D-21-00802R2. Varzari A., dr. in st. biol., conf. cercetator.
Journal: Genomics (ISSN: 0888-7543). Title: A multi-phenotype genome-wide association study
of clades causing tuberculosis in a Ghanaian- and South African cohort. Manuscript number:
GENO 2020 1468R1. Varzari A., dr. in st. biol., conf. cercetator.

Journal: Genetic Testing and Molecular Biomarkers. Title: Genetic polymorphisms of TRPA1
does affect risk of Cisplatin induced Nephrotoxicity in Chinese population. Manuscript number:
GTMB-2023-0117.R1.

Journal: Epidemiology and Infection. Title: Associations of genetic variants within TYK2 with
pulmonary tuberculosis among Chinese population. Manuscript number: HY G-13201-Mar-23.
Journal: Pathogens and Disease. Title: The TLRs gene affects Tuberculosis infection in Yunnan
population, China. Manuscript id: PAD-23-09-0111.

Journal: Journal of Applied Genetics. Genetic variants of MTHFR gene in relation to folic acid
levels and bone mineral density in Polish patients with Inflammatory Bowel Disease. Manuscript
number: JOAG-D-23-00168.

16. Recomandari, propuneri.

1.

2.

3.

Intru elaborarea strategiilor si programelor de rispuns la TB se recomandi de a lua in
consideratie caracteristicile specifice varstei si a comorbiditatilor.

A utiliza potentialul energetic al limfocitelor, proteinele de fazd acutd (factorii C3 si C4 ai
complementului, haptoglobina, ceruloplasmina, properdina, proteina C-reactiva, IL-6, VSH,
continutul leucocitelor), activitatea functionala si metabolismul neutrofilelor in diagnosticul si
monitorizarea dinamicii evolutiei tratamentului antituberculos la pacientii cu recidiva a
tuberculozei pulmonare.

A include in screening-ul sistematic al persoanelor din grupele cu risc sporit de imbolnavire
cu tuberculoza determinarea polimorfismului rs897200 al genei STAT4 si combinatia de
genotipuri ,,AG TLR6 rs5743810 + GT TLR10 rs11096957”.

Polimorfismele TLR10 rs11466657, TRAF6 rs4755453 si TIRAP rs8177374 pot fi luate in
consideratie 1n elaborarea masurilor argumentate de profilaxie individuala a recidivei
tuberculozei.
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17. Concluzii

10.

Povara recidivei tuberculozei pulmonare ramane inalta in Republica Moldova.

Rezultatele obtinute demonstreaza risc inalt de dezvoltare a recidivei TB pulmonara si rezultate
nefavorabile in randul pacientilor cu patologie cronica comorbida, in special, din grupul adulti
varstnici si senili.

Predominarea in structura finalizarii tratamentului cazuri cu clasamentul tratament incheiat,
pierdut din supraveghere, esec si continue tratamentul poate fi una din cauzele dezvoltarii
recidivei TB. Pondere inaltd de cazuri care continue tratamentul denotd prezenta formelor
extinse si avansate de TB, inclusiv cu drogrezistenta.

In cazurile cu recidiva TB a predominat tratament conform categoriei II si individualizat in
raport cu cazurile de TB fara recidiva, unde predomina tratament de categoria 1.

Potentialul energetic al limfocitelor, proteinele de faza acutd, activitatea functionald a
neutrofilelor si metabolismul lor pot fi biomarkeri in diagnosticul TB, a recidivei TB si
monitorizarea dinamicii evolutiei tratamentului antituberculos la pacientii cu recidiva a
tuberculozei pulmonara.

Intoxicatia endogend este mai exprimatd la pacientii cu recidiva a tuberculozei pulmonare.
Complexele imune circulante pot fi un potential biomarker in diagnosticul si monitorizarea
dinamicii intoxicatiei endogene la pacientii cu tuberculoza pulmonara.

Proteinele de faza acuta (factorii C3 si C4 ai complementului, haptoglobina, ceruloplasmina,
properdina, proteina C-reactiva, IL-6, VSH, continutul leucocitelor) sunt predictori majori a
unui tratament antiTB cu rezultat nefavorabil.

Polimorfismul rs897200 al genei STAT4 si combinatia de genotipuri ,,AG TLR6 rs5743810 +
GT TLRI10 rs11096957” pot fi considerati potentiali biomarkeri pentru prezicerea dezvoltarii
tuberculozei pulmonare in populatia Republicii Moldova,

Polimorfismele TLR10 rs11466657, TRAF6 rs4755453 si TIRAP rs8177374 pot actiona ca
factori de risc pentru dezvoltarea recidivei TB si pot fi considerati potentiali biomarkeri pentru
prezicerea dezvoltarii recidivei TB.

Comletarea bancii ADN 1n scopul continudrii acivitdtii de cercetare in cadrul apelurilor
nationale si internationale.

Conducitorul de proiect / Elena TUDOR

Data:

LS
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Anexanr. 1

Rezumatul activititii si a rezultatelor obtinute in proiect perioada 2020-2023
Proiectul din cadrul Programului de Stat (2020-2023)
“Particularitatile recidivei tuberculozei pulmonare”

Cifrul proiectului 20.80009.8007.23

Povara recidivei tuberculozei pulmonare ramane inalta in Republica Moldova. Rezultatele
obtinute demonstreaza risc nalt de dezvoltare a recidivei TB pulmonara si rezultate nefavorabile in
randul pacientilor cu patologie cronicd comorbida, in special, din grupul adulti varstnici si senili.
Predominarea in structura finalizdrii tratamentului cazuri cu clasamentul tratament incheiat, pierdut
din supraveghere, esec si continue tratamentul poate fi una din cauzele dezvoltarii recidivei TB.
Pondere inaltd de cazuri care continue tratamentul denotd prezenta formelor extinse si avansate de
TB, inclusiv cu drogrezistenta. In cazurile cu recidivd TB a predominat tratament conform categoriei
IT si individualizat in raport cu cazurile de TB fara recidivd, unde predomina tratament de categoria
I. Potentialul energetic al limfocitelor, proteinele de faza acuta, activitatea functionald a neutrofilelor
si metabolismul lor pot fi biomarkeri in diagnosticul TB, a recidivei TB si monitorizarea dinamicii
evolutiei tratamentului antituberculos la pacientii cu recidiva a tuberculozei pulmonara. Intoxicatia
endogend este mai exprimata la pacientii cu recidiva a tuberculozei pulmonare. Complexele imune
circulante pot fi un potential biomarker in diagnosticul si monitorizarea dinamicii intoxicatiei
endogene la pacientii cu tuberculoza pulmonara. Proteinele de faza acutd (factorii C3 si C4 ai
complementului, haptoglobina, ceruloplasmina, properdina, proteina C-reactiva, IL-6, VSH,
continutul leucocitelor) sunt predictori majori a unui tratament antiTB cu rezultat nefavorabil.
Polimorfismul rs897200 al genei STAT4 si combinatia de genotipuri ,,AG TLR6 rs5743810 + GT
TLR10 rs11096957” pot fi considerati potentiali biomarkeri pentru prezicerea dezvoltarii
tuberculozei pulmonare in populatia Republicii Moldova. Polimorfismele TLR10 rs11466657,
TRAF6 154755453 si TIRAP rs8177374 pot actiona ca factori de risc pentru dezvoltarea recidivei
TB si pot fi considerati potentiali biomarkeri pentru prezicerea dezvoltarii recidivei TB.
Polimorfismele genelor de rezistentd/predispunere la dezvoltarea tuberculozei, recidivei TB
contribuie la cunoasterea corelatiei particularitatilor genofondului populatiei cu legitatile dezvoltarii
recidivei TB, la cunoasterea mecanismelor fundamentale a tuberculozei si a determina grupele de
risc intru dezvoltarea recidivei tuberculozei, a aplica masuri argumentate de profilaxie individuala a
recidivei tuberculozei, astfel ameliorand situatia epidemiologicd si la prevenirea dezvoltarii
recidivelor, a tuberculozei rezistente si cu rezistentd extinsa.
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Summary of the activity and results obtained in the project period 2020-2023
The project within the State Program (2020-2023)
"Peculiarities of pulmonary tuberculosis recurrence"

Project number 20.80009.8007.23

The burden of pulmonary tuberculosis recurrence remains high in the Republic of Moldova.
The obtained results demonstrate a high risk of developing pulmonary TB recurrence and
unfavorable outcomes among patients with comorbid chronic pathology, especially in the group of
elderly and senile adults. The predominance in the treatment completion structure of cases with the
classification of treatment completed, lost from surveillance, failure and continue treatment may be
one of the causes of the development of TB relapse. High proportion of cases continuing treatment
denotes the presence of extensive and advanced forms of TB, including drug resistance. In cases
with TB relapse, category Il and individualized treatment prevailed in relation to TB cases without
relapse, where category I treatment prevails. The energy potential of lymphocytes, acute phase
proteins, functional activity of neutrophils and their metabolism can be biomarkers in TB diagnosis,
TB relapse and monitoring the dynamics of antituberculosis treatment evolution in patients with
pulmonary tuberculosis relapse. Endogenous intoxication is more pronounced in patients with
relapsed pulmonary tuberculosis. Circulating immune complexes may be a potential biomarker in
the diagnosis and monitoring of the dynamics of endogenous intoxication in patients with
pulmonary tuberculosis. Acute phase proteins (complement factors C3 and C4, haptoglobin,
ceruloplasmin, properdin, C-reactive protein, IL-6, ESH, leukocyte content) are major predictors of
an unfavorable antiTB treatment outcome. The rs897200 polymorphism of the STAT4 gene and the
combination of genotypes "AG TLR6 rs5743810 + GT TLR10 rs11096957" can be considered
potential biomarkers for predicting the development of pulmonary tuberculosis in the population of
the Republic of Moldova. TLR10 rs11466657, TRAF6 rs4755453 and TIRAP rs8177374
polymorphisms may act as risk factors for the development of TB relapse and can be considered as
potential biomarkers for predicting the development of TB relapse.The polymorphisms of
resistance/predisposition genes to the development of tuberculosis, TB relapse contribute to the
knowledge of the correlation of the particularities of the population's gene pool with the legitimacy
of the development of TB relapse, to the knowledge of the fundamental mechanisms of tuberculosis
and to determine the risk groups in the development of tuberculosis relapse, to apply reasoned
measures of individual prophylaxis of tuberculosis relapse, thus improving the epidemiological
situation and preventing the development of relapses, of resistant and extended resistant
tuberculosis.
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- in lucrarile conferintelor stiintifice nationale
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Brevete de inventii si alte obiecte de proprietate intelectuali, materiale la saloanele de inventii

Brevete obtinute

1.

ANDRONACHE L., SARDARI V., FULGA A., SVET 1., GAMANIUC M., GHINDA S., POPA
V. Metodd de apreciere a activitatii antiinflamatoare a substantelor biologic active asupra
capacitatii de producere a hidrogenului sulfurat de catre un tesut biologic. Pantea V., Nr. 2178,
12 03.2021.

GUDUMAC V., PANTEA V., CEBAN E., ANDRONACHE L., TAPCOV V., GULEA A,
GHINDA S. Utilizarea cloro-{N-etil-N"-[fenil(piridin-2-il)metiliden] carbamohidrazontioato}

cupru in calitate de inhibitor al factorilor de crestere. Brevet de inventie MD 4858, BOPI
05/2023, BOPI 12/2023.

Certificate de inovator

2. VILC V., CORLOTEANU A., TUDOR E., CRUDU V. Metoda de screening sistematic al

persoanelor din grupele cu risc sporit de imbolnavire cu tuberculoza si a persoanelor contacte din
focarele de tuberculoza pentru depistarea precoce a tuberculozei. Certificat de inovator nr. 59 din
14.07.2023.

VILC V., CORLOTEANU A.,TUDOR E., AXENTII E., CRUDU V. Notificarea cazului sursa de
tuberculoza. Certificat de inovator nr. 60 din 14.07.2023.

VILC V., CORLOTEANU A., TUDOR E., CRUDU V., GULPE T. Modul pentru screening-ul
sistematic al persoanelor din grupele cu risc sporit de imbolnavire cu tuberculoza si a persoanelor
contacte din focarele de tuberculoza pentru depistarea precoce a bolii. Certificat de inovator nr.
61 din 14.07.2023.

Lucrari stiintifico-metodice si didactice

- alte lucrari stiintifico-metodice si didactice

1.

VILC, V., RUSU, D., CORLATEANU, A.TUDOR, E., ALEXANDRU, S., CRUDU, V.,
ROTARU-LUNGU, C. PCN-123 Tuberculoza la adult, Chisinau, 2023. 219 p.

VILC, V., ALEXANDRU, S., CRUDU, V., IAVORSCHI C., ROTARU-LUNGU, C. PCN-55
Tuberculoza la copil, Chisinau, 2023. 217 p.

VILC, V., VOLIK, M., SOLOVYEVA, A. DADU, A., .. TUDOR, E. Organizarea si
desfasurarea screening-ului sistematic si a tratamentului preventiv al tuberculozei. GHID.
Chiginau. 2023. 74 p.
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Cifrul proiectului: 20.80009.8007.23

Volumul total al finantarii proiectului 2020-2023

Anexa nr. 3

Finantarea planificata Finantarea Executata Cofinantare
Anul o PR ’
(mii lei) (mii lei) (mii lei)

2020 1129,10 1129,10 267,65
2021 1129,10 1129,10 133,98
2022 1129,10 1129,10 62,0
2023 1129,10 1129,10 19,50
Total 4516,4 4516,4 483,13
Conducitorul de proiect / Elena TUDOR

Data:

LS
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Componenta echipei pe parcursul anilor 2020-2023
Cifrul proiectului: 20.80009.8007.23

Anexanr. 4

Echipa proiectului conform contractului de finantare 2020-2023
Nume, prenume Norma de
Nr (conform contractului Anul" Titlul stiintific munca Da.t? . .Dat? .
de finantare) nasterii T conform angajarii eliberarii
contractului
1. | Tudor Elena 1967 Dr. nst. m? d., 1,0
conf. cercetator.
2. | Sain Dmitri 1943 | dr hab.in stmed, 0,25 03.01.2020 | 24.12.2020
prof. cercet.
3. | Rivneac Lidia 1950 dr. in st. med,, 0.5 03.01.2020
conf. cercet
4. | Pisarenco Serghei 1954 | dr.hab.in st med. 0,25 03.01.2020
conf. univer.
5. | Simionica Iurie 1952 dr. in st. med,, 0,25 03.01.2020
conf. cercet
6. | Iavorschi Constantin 195; | dr-hab.in stmed, 1,0 03.01.2020
prof. cercet.
7. | Varzari Alexandru 1976 dr. in st. boil, 1,0 03.01.2020
conf. cercet.
8. | Bolotnicov Valentina 1937 dr. in st. med,, 0,75 03.01.2020 | 01.08.2022
conf. cercet
9. | Moscovciuc Ana 1941 dr. in st. med,, 0,25 03.01.2020
conf. cercet
10. | Brumaru Albina 1955 dr. in st. med,, 1,0 03.01.2020
conf. cercet
11.| Pirlog Irina 1984 1,0 03.01.2020
12.| Corloteanu Andrei 1971 0,25 03.01.2020 | 31.12.2020
13.| Ghinda Serghei 194g | dr-hab.in st med, 1,0 03.01.2020
prof. cercet.
14.| Privalov Elena 1969 dr. in st. biol,, 1,0 03.01.2020
conf. cercet.
15.| Scaletchi Valentina 1970 dr.in st. med. 0,25 04.01.2021 | 30.03.2022
16.| Ciobanu Zinaida 1998 1,0 03.01.2020
17.| Vladei Iurie 1981 0,5 03.01.2020 | 01.09.2020
18. | Rotaru-Lungu Corina 1974 0,5 03.01.2020
19. | Burlacu Diana 1998 0,25 03.01.2020 | 22.09.2020
20.| Zincenco Natalia 1986 0,5 03.01.2023

| Ponderea tinerilor (%) din numarul total al executorilor conform proiectului

30,0%

Conducatorul de proiect

Data:

LS

/ Elena TUDOR
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Formular privind raportarea indicatorilor in cadrul proiectului Programe de Stat
pentru perioada 2020 — 2023, cifrul 20.80009.8007.23

Anexa nr. 5

Rezultat Rezultat Rezultat
Indicator 1 Indicator 2 Indicator 3
202020212022 2023 2020 | 2021 | 2022 | 2023 2020 | 2021 | 2022 | 2023
Nr. de cereri
de brevete in - . o .
: . Nr. de brevete Procentul lucrarilor stiintifice aplicate
registrate In . n A e x e <
obtinute in cadrul In practica, din totalul lucrarilor
cadrul 1 1 T . . . . .
. ) proiectului de publicate in cadrul proiectului de
proiectului de
cercetare finantat cercetare finantat
cercetare :
finantat
Total 1 1 9,0 | 3,5 |26,6
Conducatorul de proiect / Elena TUDOR

Data:

LS
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