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1. Scopul etapei anuale conform proiectului depus la concurs

Evaluarea in dinamicd a pacienfilor inrolafi qi estimarea complicaliilor precoce qi de duratd

(mortalitate, spitaliz[ri repetate, recidive TEV, complicalii hemoragice, hipertensiune

pulmonard cronicd tromboembolicS) conform protocolului prestabi lit.

Evaluarea deruldrii proiectului

2. Obiectivele etapei anuale

l. Urmarirea in dinamica a pacien{ilor pentru determinarea ratei complicaliilor nefaste:

mortalitate, spitalizIri repetate, recidive TEV, complicalii hemoragice, rata HTPCT, aderenf5 la

tratament, aprecierea satisfactiei pacientului, in functie de grupul de risc
2. Aprecierea pronosticului de durata la pacienfii cu EP in funclie de grupul de risc
3. Continuarea inrolarii pacientilor cu TEP acut pentru evaluarea strategiilor de tratament
(tromboliza vs tratament anticoagulant)
4. Evaluarea costurilor estimative pentru mamangnentul unui pacient cu TEP in functie de

riscul de deces precoce.



3. Acfiunile planificate pentru rcalizarea scopului gi obiectivelor etapei anuale

l. Selectarea Ei includerea in cercetare a tuturor pacien{ilor adresati in lC cu suspectie de TEV.

2. Semnarea acordului informat Ei examinarea pacienlii conform protocolului elaborat.

3. Aprecierea probailitifii clinice a TEP la pacienlii adresafi cu suspeclie la TEP, urmarirea

celor excluEi timp de 3 luni

4. Aprecierea riscului de deces precoce la pacienlii cu EP confinnat, asigurAnd conduita

adecvatd riscului.

5. Randomizareapacienlilor in loturi de cercetare;

6. Determinarea pacienlii cu risc redus de deces precoce, asigurdnd conduita ambulatorie

organizatd, a acestora, sau reducerea duratei de spitalizare.

7. Selectarea pacienlilor cu risc intermediar inalt ;i inalt pentru tratament trornbolitic in doze

terapeutice gi reduse.

8. Studierea profilului pacien{ilor cu TEP internafi in Institutul de cardiologie (factori de risc,

particularitali clinice, paraclinice si de tratament)

9. Urmarirea in dinamica a pacien{ilor (rata complicaliilor nefaste : mortalitate, spitaliz6ri
repetate, recidive TEV, comp I ica{i i hemoragice) conform protoco lu lui prestabil it.

10. Evaluarea costurilor necesare pentru tratarea unui caz de TEPA in functie de riscul vital al

pacientului

I l. Evaluarea deruldrii proiectului;

12. Completarea capitolului revista literaturii, cu prezentarea fiagmentelor sub forma de

publica{ii.

13. indeplinirea actelor necesare la fiecare etap6.

14. Implimentarea algoritrnelor de suspecfie a TEP, de evaluare a eligibilita{ii pentru tratament

ambulator, protocolului de trornbolizd

15. Editarea brosurilor informative despre prevenire si tratament a TEV pentru pacienli,
populatie generalS gi personal medical

4. Acliunile reahzate pentru atingerea scopului qi obiectivelor etapei anuale

l. Au fost selectafi qi incluqi in studiu to{i pacientii internafi cu TEP in Institutul de Cardiologie
pe parcursul anilor 2020 -2022 (nr.186), dintre care26 au decedat.

2. Au fost selectafi qi inclugi in studiu 65 de pacienfi cu TEP internali in institutul de Medicind
Urgent6.

3. ln urma aplicdrii scorului de determinare a riscului vital pacienlii au fost diviza[iin 4 grupuri
de risc, reprezentdnd qi grupuri de studiu.

4. To[i pacien{ii inrolafi in studiu au fost evaluafi laetapa inilialSprin efectuarea investiga{iilor
de laborator qi instrumentale, preconizate in design-ul studiului.



5. Pacienfii inrolafi anterior (an. 2020-2021) au fost contactafi, rechemafi qi reealuafi (pentru

eterminarea compliantei la tratament qi profilul complicaliilor de durata, si profilul
protrombotic)

. S-a continuat completarea capitolului - revista literaturii cu publicarea fragmentelor sub forma
de articole

7. S-a realizat crearea programului de calcul a datelor statistice, cu initierea gi completarea
partiald a introducerii datelor pacienfilor inrolali in studiu

5. Rezultatele ob{inute (descriere narativl3-5 pagini)

Pe parcursul studiului, in perioada anilor 2020-2022 au fost colectafi 286 bolnavi cu TEP acut,
care s-au adresat la institulii medicale dotate cu serviciul cardiologie de urgenta. Au fost implicate 3

institulii de ordin republican qi municipal (lnstitutul de Cardiologie, Sp. Sf. Treime, Institutul de
Medicinei Urgenti (IMU), inclusiv 2 institulii ambulatorii.

Din lotul total de pacienfi (286 ct TEPA) - 163 (57,02%) erau barbafi, v6rsta medie fiind
67,1+10,2 ani, variind intre'23-92 ani. Merit[ de menfionat cd 52o/o din pacien{ii studia}i prezentau
vdrsta aptd de muncl (sub 65 ani).

Circa 74 la sutd din pacienfi (n=2ll) s-au spitalizat de urgen[6,24,50 (n=69) fiind in stare
instabild hemodinamic. Dupd analiza fiselor de observa{ie s-a notat ca 620/o din pacienli (n=177) au
fost externa{i cu codul DRG 1260 ( tromboembolie pulmonard cu men{iune de cord pulmonar acut),
iar 38o/o din pacienti (n= 109) au fost codificati cu I 269 (tromboembolie pulmonard fard men{iunea
cordului pulmonar acut). Toti pacien{ii cu COVID 19, incluqi in studiu au primit codul 1260. Atrage
atenlia cd, in 45,5o/o cazuri diagnosticul de trimitere, internare qi extemare nu au corespuns, motive
fiind multiple (tablou clinic nespecific, dotarea insuficient6 a sectiilor de primire, lipsa protocoalelor
de excludere a TEP in sec{iile de primire, lipsa cunoqtintelor qi intuifiei etc). Aceastl constatare
denot6 starea sensibilizdrii sc6zute a personalului medical fafl de aceasta patologie, iar nesuspectarea
la timp a TEP poate avea consecinte dramatice.

Lotul studiat a fost przentat din 189 pacienti spitalizali in Institutul de cardiologie,65 pacienti in
Institutul de Medicind Urgentd (inclusiv l7 cu COVID l9) qi 32 pacienli in spitalul sf. Treime.

Durata medie de spitalizare a prezentat ll,2 zile, variind intre 2-42 zile. Cca 67% din bolnavi au
fost tratafi initial in bloc de terapie intensivd (BTI), in special categoria pacientilor din IMU (49
bolnavi din totalul de 65 internafi). Durata medie de spitalizare in BTI a constituit 5,68 *3,1 zile,
fiind semnificativ mai mare la pacienfii cu COVID 19, comparativ cu cei fird infectare virala (6,1 +
4,08 zile vs 4,06 *2,7 zile).

Analiza inciden{ei TEV in func}ie de luna anului a evidenfiat ca cea mai mare ratd de TEV a avut
loc in lunile martie qi octombrie, iar cea mai mic6 la sfirqit de an (in noiembrie qi decembrie) (fig.1).
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Figura 1. Distrinuirea pe luni a incidenfei tromboemboliei pulmonare (anii 2020-2021)

Rata decesului intraspitalicesc a prezentat 12,460 (n=35) per general pe lotul de studiu,.
Dupd excluderea deceselor la pacienfii infectali de coronavirus de tip nou, rata mortalitatii
intraspitalicegti s-a redus la 7o/o, fiind mai mare in IMU (fapt explicat prin profilul gray apacienfilor).

In urma anchetarii pacien{ilor studiafi s-a constatat cd, debutul simptomelor sugestive
tromboemboliei pulmonare a fost in mediu cu 10,5 zile pdnd la spitalizare, variind intre 1 pdnala 45
zile, iar cca ll3 din pacienti ancheta{i (35,5%) au vizitat cel putin o institulie medicall anterior
spitalizlrii, iar 5,7%o au fost examina{i in mai mult de 2 institulii medicale pdn6 diagnosticul de TEp
acut a fost stabilit.

Examenul obiectiv a pacienfilor a evidenfiat ca mai mult de ll3 (35,5%) din pacienti s-au
prezentat in stare hemodinamicd instabilE la spitalizare, preponderent in IMIJ (44,40 vs 33,3%).

Nivelul mediu a saturafiei cu Oz a sdngelui periferic, mdsurat cu pulsoximetru, a reprezentat
86+8,02Yo, fiind semnificativ mai redus la pacien{ii cu COVID (74,6+9,lyo vs 89,5*5,4%). S-a notat
c[ nivelul minim de oxigenare a fost 20Yo, maxim 98Yo, iar 62,80 au avut la internare SPOz < 90%.
Din umdrul total de bolnavi (n=64) cu desaturafie manifestd,57,8yo au fost pacientii spitalizali in
IMU.

Frecvenfa contracfiilor cardiace la internare avaiat intre 40 qi 148 bpm, media pe tot lotul
fiind de 98,56*15,8 bpm,43,4%o pacien{i fiind cu frecventa cardiac6 ce a depasit ll0 bpm, rata
tahicardiilor fiind semnificativ mai mare la pacienfii desatura{i (64,7% vs 30,7Yo). Valoarea medie a
TA sistolice pe grup a fost 118 mmHg+.Lg,6 mm Hg, variind intre 30 qi 180 mmHg. Cca ll3 (34,7%)
din bolnavi fiind in hipotensiune (S100 mm Hg).

Dupa examinarea obiectivd a pacienlilor in sectia de internare la pacientii cu semne sugestive
TEP acut se aplicd scorurile de predic{ie a TEP (scorul Wells gi Geneva). Valoarea medie pe grup a
scorului Wells a fost 3,8+1,09 puncte, 46,2o/o din bolnavi prezent6nd valoarea scorului >3, ceea ce
calificd pacientul cu TEP probabil. La aplicarea scorului Geneva s-a constatat ca valoarea medie a
scorului reprezintdT,TS *1,3 puncte, iar 80,99 o/o din bolnavi se calificd in grupul cu TEp probabil.
Dupa compararea acestor 2 scoruri intre ele, la lotul general de studiu s-a observat c6 rata de
predicfie a scorului Geneva a fost semnificativ mai mare (46,2o6vs g0,99%).

Dupa interogarea amanuntitd a pacienlilor, urmatoarea etapd a reprezentat determinarea
terenului de dezvoltarea TEV, cu scoaterea in evidentd a factorilor de risc cel mai probabili. Astfel,



profilul factorilor de risc a fost prezentatin ordinea dupd cum urmeazd: hipertensiunea arterial[ a fost

cea mai frecventd maladie asociat[ in lotul general de studiu, intdlnit[ la 186 (65,2%) pacien{i ,

urmat6 de insuficienla cardiacd, determinat[ la 182 (63,6yo) pacienfi; fibrilafia affiald a fost
determinatd la 20,66%o pacienfi, infarcul miocardic in antecedente a fost notat la l2%o bolnavi, iar
diabetul zaharat a reprezentatZSYo pacienti.

Dintre factorii de risc importan{i in dezvoltarea TEV s-a determinat prezenta

tromboembolismului venos in antecedente la 32,80 pacienti. A 2-a ca frecventd cauzd, de TEV a fost

men{ionatS prezenla imobilizlrii indelungate,prezentatd sub una din urmatoarele forme : imibilizare
la pat, calatorie mai mult de 4 h, fractura, chirurgie cu anestezie cu durata peste 30 min, spitalizare
indelungatd. Imobilizarea a sevit drept factor favorizant in 30,5Yo cazuri, fiind mai frecvent intilnitl
la pacienfii din IMU ( 65%), explicat prin profilul multidisciplinar a pacientilor si gravitatea severS a

maladiilor tratate in institufie. Totodat6 26,4yo pacienfi prezentau dilatdri varicoase a sistemului
venos superficial, 26,50 pacien{i - patologie oncologicd, 17,3yo - AVC ischemic sau hemorgic in
antecedente, iar l8,lo/o boal6 cronicd pulmonard.

Dintre factorii de risc cardiovasculari putem men{iona ca cca Y4 (23,1%) din pacien{ii studiafi
erau cu obezitate, IMC mediu fiind 29,8+3,2kg1m2, allii 16,5%o fumau, iar 8Yo bolnavi faceau abuz
de alcool. Dupa examinarea mai amdnunlitd a testelor de laborator s-a determinat cE 3 pacienli erau

cunoscufi cu trombofi lie ereditarS.

Examenul clinicoparaclinic a evidentiat unele particularit6li importante. Astfel, notlm cd

valoarea D-dimerilor (marcher nespecific de tromboz6 Ei inflamafie) in medie a fost de 5,8t2,4
nglml, min fiind de 0,6 gi maximal mai mare de 10,0 ng/ml. S-au notat valori semnifica{iv mai mari a

d-dimerilor la pacientii cu covid-19, care in medie au fost de 9,7t0,9 ng/ml vs 6,27*2,7 nglml, fapt
explicat, posibil, prin mecanismul inflamator a trombozei. Totodata not6m ca 16 o/o din pacienfi au
ptezentat valori pozitive (crescute) a troponinelor cardiace, ceea ce demonstreaza gravitatea afect[rii
cardiace ca urmare a TEP, marcher folosit in determinarea riscului vital a pacientului. in cadrul
studiului s-a observat prescriere joasd a marcherilor cardiaci (pdn6 la 50o/o din pacienti), indiferent de

instituliile implicate. La 35%) pacienli valoarea NTpToBNP -ului a depSgit valoarea de referinld, la
13 dintre ei cu mai mult de l0 ori. Acest marcher indicd gradul de insuficiet6 cardiacl ca consecinfd
a dezvoltdrii cordului pulmonar acut. De mentionat ca NT-proBNP - indice important in
determinarea pronosticului la pacien{ii cu TEV a fost testat la internare, doar la l/3 din bolnavii
inclugi in studiu (motive fiind multile: indisponibilitatea testului, necunoasterea tesului gi neatenfia
medicilor).

Evaluarea indicelor obiectivi qi studirea profilului factorilor de risc a permis integrarea
datelor obfinute in scorul PESI (scor care determind indicele de severitate a emboliei pulmonare).
Astfel, scorul mediu a fost 130,8+34,5. Se meritS de men{ionat cd,53,3Yo din pacienli prezentau
scorul mai mare de 106 (ceea ce determina severitate inalta), iar varianta prescurtatl a scorului a pus
in evidenlI 59,60 bolnavi cu scorul>l (risc inalt).

Profilul investigafiilor paraclinice utilizate in Republica Moldova, la pacienfii cu suspecfie la
TEP, sunt urmatoarele: ECG, ECHOCG, Radiografia pulmonard, USG cu compresie a vaselor
membrelor, TC cu contrast in regim angioscan. Din cele enumdrate, ECG a fost efectuatd la 89Yo



pacienfi, fiind sugestiv[ in 48o/o cazuri, R-grafia pulmonard o gasim la majoritatea pacienfilor 268

(89,2yo), iar imagine sugestiva TEP a fost descris[ doar in23% cazuri.

Doppler vaselor periferice (USG cu compresie) a fost efectuatl Ia cca Yz dintre pacienfii
inclugi in studiu, cca 3lo/o din lot prezent6nd semne de tromboz[ (de diferit grad) in sistemul venos
proximal a membrelor inferioare.

Tromboembolismul pulmonar a fost confirmat prin tomografie pulmonard la cca 40o/o din
pacien{i: TC pulmonari a fost efectuatl la 53% pacien}i, dintre care in regim angioscan doar la
39,6yo,la pacien{ii cu covid fiind efectuata TC pulmonard fErE contrast (din motive epidimiologice).

Investigafia de bazd, in suspectia qi stabilirea diagnosticului de TEP in condiliile RM este

ECHOCG. In studiul nostru ECHOCG transtoracic[ (ETT) ocupd locul central, av6nd ca scop
evidenfierea unor marcheri echocardiografici mai sensibili, care ar permite stabilirea diagnostiului gi

in lipsa TC.

Astfel, din 286 pacienfi inclugi in studiu, 186 de bolnavi au fost supuqi examindrii ETT in
primele 24 de ore de spitalizare. Restul bolnavilor nu s-au examinat din motiv de indisponibilitatea
ECHOCG 24124. Examenul ETT a demonstrat semne de disfuncfie a VD prin dilatarea cavitalii
>35mm la 60% pts, prin diskinezia sau akinezia peretelui liber mediu qi bazal al VD la 20o/o,

scdderea indexului TAPSE < 17,0mm in 40o/o cazuri, diminuarea velocitdlii sistolice S'm VTR < 9,5
cm/sec la 34%o bolnavi. Analiza ETT a stabilit semne de HTP: severd (PSAP >55mmHg) la 163
pacienfi (56,90 ), moderatd ( PSAP > 35 - <55mmHg) la 10 persoane (36,0%o), uqoari (PSAP <
35mmHg) la 26 bolnavi (8,1%).

In grupa pacientilor cu semne de HTP severi (cu presiune sistolica maximalS in AP
64,21+3,42mmHg gi cea medie 37,65+ 2,4lmmHG) s-a evidenfiat o dilatare mai pronunfatd a AD (

aria fiind 27,53 L 3,l3cm2), VD (39,5+3,llcm), trunchiului arterei pulmonare (28,1* 2,4lcm).
Numai in acest lot ETT a confirmat semnul McConnell la 4 pacienfi, cu relafia diametrului end-
diastolic VD/VS>l; dilatare mai evident[ a diametrului VCI (23,11*:2,llcm); cregterea jetului de
regurgitare a VTR , care a atins medie 3,8*1,77mlsec.

Pacien{ii care au prezentat TEP severd au avut TAPSE semnificativ mai mic (15,54+
4,21mm), indexul tisular S'm VD evident diminuat (8,6+ l,2lcmlsec). De asemenea, in acest lot s-a
observat qi reducere semnificativ6 a raportului TAPSE/PSAP, medie fiind 0,29*l,l I (0,18-0,37) tn
compara{ie cu grupe cu PSAP medie (0,46+2,11) sau ugoard (0,64+l,ll). Cel mai semnificativ grad
de regurgitare a VTR ( gradul III qi gradul II-III) s-a observat la pacienfii cu semne de HTP sever6 gi
moderat - sever6.

Prin examinare poliproeclionalI trombi intracavitari flotanli in AD au fost depistati la
29(10%) pacienfi. Tofi pacienfii cu trombozd, au prezentat semne de HTP inalti. Remarc[m, c[ pe
parcursul tratamentului anticoagulant am observat la toti disparilia maselor trombotice intracavitare.

Dupa efectuarea examenului clinicoparaclinic, la pacienfii cu TEAP se evaluiaz[ profilul de
risc vital, care include in sine statutul hemodinamic, scorul PESI, datele ECHOCG qi TC, marcherii
cardiaci. In funcfie de gradul de risc pacientii sunt selectati pentru algoritmul ulterior de tratament.
Astfel, din 286 pacienfi, 28,8oA se incadrau in risc vital major (o mare parte din ei fiind instabili



hemodinamic), 2l,lo/o prezentau grupul in risc intermediar inalt, 32,690/o prezentau grupul cu risc

intermediar redus qi restul - 17,3o/o prezentau risc vital sc[zut.

In funcfie de categoria de risc vital pacienfilor le-a fost selectatd tactica de tratament. Rata
tratamentului trombolitic a fost foarte redusd 40 cazuri - 14% din indicatii (motive fiind numeroase).
Majoritatea pacienfilor a fost supusi tratamentului cu heparine ( heparini nefracfionatl GINF) -
30,80 gi HGMM - 63,4yo. De notat ca pacienfii cu COVID au fost tratati cu HNF - 12 qi HGMM -
5. Cca la 46,10/o bolnavi a initiat tratament cu Warfarini, dintre care mai mult de ll3 (38%) au fost
trecufi la ACOD (rivaroxaban), allii 33,60/o au fost initiati pe ACOD inilial sau dupa heparine.

Dupa perioada de urmarire medie de 23,413,5 luni s-a constata cd29 pacienti au decedat, 4
au refuzat vizita din motive epidemiologice, iar 85 s-au prezentatlavizitd repetatd.

Evaluare in dinamic6 a 85 pacienfi a demonstrat diminuarea semnificativd a cavit5lilor drepte,
practic cu normalizare dimensiunilor VD, in l8 cazuri cu micqorare ariei AD < 18cm2. Analiza
gradului de HTP a stabilit o dinamica pozitivd in toate cazuri, cu gradientul presiunii sistolice
pulmonare > 35 - < 45mmHG la 33 pacienti gi valorile PSAP >45 - <55mmHG la 28 persoane. To[i
pacienfi in dinamicd n-au prezentat semne de disfunctie VD, cu cresterea indexului TAPSE >l6,0mm
si indicii sistolic tisular S'm VTR >l0cm/s.

Evaluarea evenimentelor nefaste a ardtat ca 6 pacienfi au dezvoltat recidivd a TVP dupd
intreruperea tratamentului anticoagulant, 3 a dezvoltat TEP repetatd, 4 AVC ischemic, 3- IM.

Durata medie de tratament anticoagulant la pacienfii studiati a prezentat 19,3+4,7 luni, 68%
prelungind tratamentul pe parcurs la 6 luni. Totodata 25% din pacienti au suspendat tratamentul dupa
3 luni de tratament, prezentind complianta redusa la antcoagulare.
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Impactul qtiin{ific, social qi/sau economic al rezultatelor qtiinfifice ob(inute in cadrul
proiectului

Abordarea contemporan[ a tromboembolismului venos permite elaborarea metodelor de
prevenfie, diagnostic, tratament gi management person alizat al pacienlilor cu Ep, ceea ce
determina scdderea morbiditdlii qi dizabilitafii prin complicafiile TEV sau tratamentul acestuia,
creqterea satisfac{iei gi calit5lii vietii pacien{ilor cu EP gi a familiilor lor. In urma etapelor
parcurse la moment s-au evedinfiat golurile qi locurile slabe in conduita pacienfilor cu TEp acut,
efectuind o analizd,comparativa in mai multe institulii si categorii de bolnavi.

Impactul economic va fi manifestat prin scdderea costurilor directe gi indirecte suportate de
sistemul ocrotirii s6ndt6{ii gi economia nafionald (sclderea spitaliz6rilor, consumului de
medicamente gi investigafiilor costisitoare, sc6derea numdrului de absenfe de la locul de lucru,
micgorarea alocatiilor de dizabilitate gi sociale). Aceste fenomene vor genera creqtere economic6
qi a bundst6rii populatiei, cregterea ocupdrii fo(ei de munc6. Modificarea paradigmei de abordare
a pacienfilor cu tromboembolism venos, va permite restructurarea serviciilor medicale acordate
pacien{ilor prin cregterea gradului de acces la servicii specializate, centrate pe pacient,
personalizate gi orientate spre reducerea maximalI a complicatiilor nefaste

Impactul social al cercet[rii propuse va determina schimbarea atitudinii in societate fa{[ de
factorii de risc predispozanti cdtre TEV, va diminua abuzul investigaliilor neargumentate gi
potential periculoase, va scurta durata de spitalizare qi va scddea rata complica{iilor precoce gi de
durata, reducand, astfel, suferinfa generat5, ceea ce va creqte calitatea viefii pacienlilor gi a
familiilor lor.

Impactul qtiinfific al cercetdrii propuse constd in evidenfierea metodelor de optimizare a
conduitei pacienfilor cu EP. Analiza factorilor de risc pentru EP va permite elaborarea metodelor
de preven{ie, iar valorificarea strategiilor noi de diagnostic qi tratament a Ep va permite
elaborarea algoritmelor (de diagnostic gi tratament) optimizate qi adaptate la condiliile RM. Acest
proiect va permite lansarea unei direcfii noi in abordarea pacienfilor cu tromboembolism venos.

Infrastructura de cercetare utilizati in cadrul proiectului

Acest proiect s-a desfasurat in cadrul laboratorului gtiin{ific Urgente cardiace qi tulburdri deritm a Institutului de Cardiologie, utilizindu-se infrastructura clinicii date. Selectarea pacienfilor
s-a realizat par{ial in colaborare cu Institutul de Medicina Urgenta qi sp. Sfinta Treime.

7.



8. colaborare la nivel na{ionar in cadrul implementrrii proiectului

Implimentarea proiectului se desfasoarl si va continua in incinta Institutului de Cardiologie,
Institutului de Medicind urgentd qi sp. Municipal Sf. Treime

9. Colaborare la nivel internafional in cadrul implementlrii proiectului

La nivel internafional se duc tratative de colaborare cu societatea lituaneana
hemostazd in vederea protocoalelor de diagnostic a tulburdrilor de coagulare si
terapie anticoagulantl, inclusiv la pacienfii cu TEp acut.

10. Dificultl{ile in realizarea proiectului

Situafia pandemic6 precard a scdzut rata adresabiliEtii in Institutul de cardiologie, iar clinica
infec{iei CovID-19 fiind similard cu cea a TEP a contribuit la directionarea greqitd a acestor pacenfi.
Totodata situa{ia epidimiologicd precard a limitat la inceput de an posibilitdtile de rechemare a
pacienfilor la 12 luni. Adresarea intdrziatd a pacienlilor la asisten{d medical6 sptecializatd,scade rata
pacienfilor eligibili pentru tratament trombolitic, ceea ce a limitat semnificativ efectuarea in termeni
prognozati a sarcinii 5. Accesul limitat a pacien{ilor cdtre serviciul medical primar (din motive
epidemiologice), cit qi lipsa compensarii medcamentelor idenspensabile (AC9D) in tratamentul
anticoagulant ambulator scade complianla pacienfilor la tratament.

Totodatr pretul scump a reactivelor qi resursele financiare insuficiente nu permite examinarea
bolnavilor din contul proiectului in vederea prezen[ei trombofiliilor ereditare sau dobindite.
Abordarea pacien{ilor cu TEP acut (deci qi realizarea proiectului) ar fi mai completd dac6 instituliile
medicale ar avea la dispozifie24124 investigafiile incluse in protocol.

de trombozd qi

a protocoalelor

11. Diseminarea rezultatelor obfinute in proiect in
(comunicdri, postere - pentru cazurile c6nd nu au
reflectate in p. 6)

Lista forurilor lo care au fost prezentate rezultatele obyinute tn cadrul proiectului de stat
(Opfional) se va prezenta separat (conform modelului) pentru:

) Manifestdri Etiinfifice interna{ionale (in strlindtate)

) Manifestdri Eriintifice internafionale (in Republica Moldova)

) Manifestdri qtiin{ifi ce na}ionale

) Manifestlri qtiinfifice cu participare I

Diaconu Nadejda, doctor in gtiinfe medicale,
practicd in regim online, cu genericul Tcazul
Cardiologie,Chiqin6u, prezentarea orall Aspectele
patologie cardiovasculara

Diaconu Nadejda, doctor in gtiinfe medicale,
medicilor de familie - RECOMANDARI
ANTICOAGULANT iN PNACUCA MEDICULUI
$I NU DOAR..., aprilie-mai2022

formd de prezent6ri la foruri qtiin{ifice
fost publicate in materialele conferinfelor,

interna{ionall

conferentiar cercetdtor, conferinta qtiin{ifico-
Saptaminii, organizatd de Institutul de

tratamentului anticoagulant la gravida cu

conferentiar cercetdtor, curs de perfectionare a
TN CoNDUITA TRATAMENTULUI

DE FAMILIE iN PERIOADA DE COVID-Ig



Diaconu Nadejda, doctor in gtiinfe medicale, conferentiar cercetdtor I congres intemafional,
dedicat[ zilei mondiale a trombozei (WTD) o'Tromboza - cu ...sau fara limite?',, organizatd de
Societatea de Trombozl si Hemostazl din Republica Moldova, Societatea Anesteziologie-
Reanimatologie din Republica Moldova gi Institutul de Cardiologie etc, 7-8 octombrie 2022,
Chigin6u, prezentare orla cu titlul : l. Trombofiliile ereditare de la laborator la clinica Si 2. Reguli in
administrarea terapiei anticoagulante

Grosu Aurel, Profesor Universitar, Congresul internafional, dedicatl zilei mondiale a trombozei
(WTD) "Tromboza cu sau fara limite? - ", organizat[ de Societatea de Tromboza si Hemostazd din
Republica Moldova, Societatea Anesteziologie-Reanimatologie din Republica Moldova qi Institutul
de Cardiologie etc, 7-8 octombrie 2022, Chigin6u, prezentare orla cu titlul - Terapia antiagreganta
duala - aspecte practice

Aprecierea gi recunoaqterea rezultatelor oblinute in proiect (premii, medalii, titluri, alte
aprecieri).

Nu s-a prezentat

12. Promovarea rezaltatelor cercetirilor ob{inute in proiect in mass-media:

Diaconu Nadejda, Radio Vacea Sperantei Republice, 7 octombrie, Ce este tromboza qi
cum o prevenim.

Diaconu Nadejda, TVR Moldova- ce este ziua mondiala a trombozei? 13 octombrie

Diaconu Nadejda, revista Sanatatea, nr. 78, noiembrie 2021, BCEMI4PHbIIZ IEHb
TPOMEO3A: ocrAHoBI{TE TpoMEo3 vt crr\CvrrE xr43Hr4

echipei proiectului

Nu s-au sustinut

13. Materializarea rezultatelor obfinute in proiect

Sesiune Tromboembolism venos in cadrul I congres International STH

14, Informafie suplimentarE referitor Ia activitifile membrilor echipei in anul2021

cardiologie

Republica Moldova

clinico-imagistice, funcfionale qi microbiologice in brongectaziilaadult- Oxana Munteanu



octombrie 2022, preqedinte a comitetului organizatoric, moderator.

tratamentul maladiei varicoase complicate cu tromboza venoasa acuta superficiald",

competitor - Bzovii FlorinTromboembolismul

cardiologie.

pacienfii cu infarct miocardic acut pe perioada dezvoltdrii remodelirii adaptive gi

patologice a miocardului", competitor - Mihaela Munteanu

15. Rezumatul activitfl{ii qi a rezultatelor obfinute in proiect.

Tromboembolismul pulmonar acut reprezint[ o probem6 clinicd devastatoare, cu ratS inaltl de

mortalitate, inclusiv din complicafii tardive. Scopul studiului, la etapa actualE a fost caracteristica

clinico-paraclinicl a pacienfior gi determinarea predictorilor pronosticului de scurtd qi lungd duratd la

pacienfii cu TEP acut. Este un studiu prospectiv, unicentric, care a inclus pacienfii internati in

Institutul de Cardiologie cu suspecfie de TEP acut pe parcursul anilor 2020-2022. Datele clinice au

fost colectate gi stocate in fiqa protocolului de studiu. Numarul pacien{ilor parlial a fost completat cu

pacien{i din Institutul de Medicind Urgentl gi spital polivalent sf. Treime. DupI un an de la TEP

confirmat pacien{ii au fost rechemati pentru reexaminare. Din lotul total de pacienli (286 cu TEPA)

163 (57,02%) erau barbafi, v6rsta medie fiind 67,1*10,2 ani, variind intre23-92 ani. Circa T4lasuta
din pacienfi (n=21l) s-au spitalizat de urgen]6, 24,5yo (n=69) fiind in stare instabild hemodinamic. in
45,sohcazuri diagnosticul de trimitere, intemare si externare nu au corespuns, motive fiind multiple.
Durata medie de spitalizare a prezentat ll,2 zile variind intre 2-42 zile. Cca 670/o din bolnavi au fost

tratati initial in secta de terapiei intensivd. Durata medie de spitalizare in BTI a constituit 5,68 +3,1

zile. Rata decesului intraspitalicesc a prezentat 12,46%o, per general. Dupa excluderea deceselor la

pacienlii infectati de coronavirus de tip nou, rata mortalit6lii intraspitaliceqti s-a redus la 7Yo, frind
mai mare in IMU. Debutul simptomelor sugestive tromboemboliei pulmonare a fost in mediu cu

10,5 zile pdna la spitalizare, variind intre I pina la 45 zile, iar cca l/3 din pacienti anchetali auvizitat
cel putin o institutie medicala anterior spitalizArii, iar 5,7 Yo cel putin 2. Valoarea medie pe grup a

scorului Wells a fost 3,8+1,09 p., iar a scorului Geneva 7,78 +1,3 p. Dupa compararea acestor 2
scoruri, la lotul general de studiu s-a observat cd rata de predic{ie a scorului Geneva a fost
semnificativ mai mare (46,2yo vs 80,99%). Profilul factorilor de risc a fost prezentatin ordinea dup6

cum urmeaz6: HTA 186 (65,20 ) pts, IC, la 182 (63,6%) pts, FA a fost determinatd la20,7oh pts, IM
in antecedente a fost notat la l2o/obolnavi, iar diabetul zaharat areprezentat 28%6 pacienti, TEV in
antecedente s-a determinat la 32,80 pacienfi, imobiliz6rii indelungate a sevit drept factor favorizant



in 30,5%o cazuri, fiind mai frecvent intilnit[ la pacientii din IMU, 26,40A pacienfi prezentau boal6

varicoase,26,5oh pts - patologie oncologicd,lT,3Yo - AVC ischemic sau hemorgic in antecedente,

iar l&,lYo boald cronicl pulmonari. Din 286 pacienti 28,8yo se incadrau in risc vital major (o mare
parte din ei fiind instabili hemodinamic),2l,lYo prezentau grupul in risc intermediar inalt,32,7o/o
prezentau grupul cu risc intermediar redus qi restul - 17,3yo prezentau risc vital scazut. Analiza ETT
a stabilit semne de HTP: severl ( PSAP >55mmHg ) la 39 pts ( 57,3 0/o), moderatA @SAP >35-
<55mmHg) la36,7Yo; uqoard (PSAP <35mmHg) 5,9yo. Dilatarea VD>35mm, ariei AD>18,0cm2,
hipokinezia peretelui liber al VD, reducerea indexul TAPSE<16,0mm, cre$terea vitezei jetului de
regurgitare tricuspidiand >2,8m/sec, diminuarea indexului S'm tisular a VD <9,5cm/sec, raportul
TAPSE/PASP <0,4 gi combinafii ale acestora au demonstrat o superioritate in predicfia rezultatului
advers in TEP acutl cu risc inalt gi intermediar. Perioada medie de urmarire a fost 23,4x3,5 luni.
Analiza de regresie multivariatd a demonstrat ca diametrul VD (medie 3,74 cm), PASP medie (66 +
23 mm Hg), hipokineza VD, prezenta trombilor VD, scdderea raportului TAPSE/PASP < 0,4 (0,038,
95yo CI,, p<0,0001) mlsurat prin echoCG, nivelul d-dimerului la momentul inilial 3,6 + 4,2 ngiml
qi numdrul de comorbiditdfi (3,4 + 0,7) au intrat in model de prediclie a pronosticului , pe cind cancer
activ gi istoricul COVID, au fost asociate cu un prognostic prost pentru PE acutd pe termen scurt (in
spital). Analiza de regresie Cox a ardtat c[ presiunea sistolicd a arterei pulmonare crescute (PASP,

)55 mmHg) (HR = 6,240,95% A) qi cancerul activ cu PE (HR = 3,700,95% Cl) au fost asociate cu
un risc crescut de mortalitate pe termen mediu dup6 o perioadd de urmdrire de I an.

Datele proiectului au fost publicate au fost oglindite in l7 pulicafii gi prezentate la 8 congrese
nafionale gi internafionale

Pulmonary embolism (PE) is a devastating clinical problem with the high mortality rate,
including mortality due to recurrent PE. The objective of this study was the clinico-paraclinic
caracteristics of patients and to determine predictors for short- and middle-term prognosis of patients
with pulmonary embolism (PE) and the clinico-instrumental predictors of poor outcome. This was a
single-center prospective study of inpatients admitted in Institut of Cardiology of RM, with first-time
PE (during 2020-2021). Clinical data were collected and stored in the study protocol sheet. The
number of patients was partially completed with patients from the Institute of Emergency Medicine
and hospital sf. Treime. One year after confirmed PE, patients were recalled for re-examination. Of
the total group of patients (286 with PE) 163 (57.02%) were men, the average age being 67.1 + l}.z
years, ranging between 23-92 years. About 74 percent of patients (n = 2l l) were hospitalized in an
emergency, 24.5yo (n = 69) being hemodynamically unstable. In 45.5%0 of cases, the referral
diagnosis, internal and external, did not correspond, reasons being multiple. The average length of
hospital stay was I 1.2 days, ranging from2-42 days. About 67yo of the patients were initially treated
in the intensive care unit. The average duration of hospitalization in BTI was 5.68 *3.1 days, being
significantly longer in patients with COMD -19 (6.1 +4.08 days vs. 4.06 + 2.7 days). The in-hospital
death rate presented 12,460 in general. After excluding deaths in patients with coronavirus,,the in-
hospital mortality rate decreased to 7o/o,beinghigher in the IMU. The onset of symptoms suggestive
of PE was on average 10.5 days before hospitalization, ranging from I to 45 days, and about ll3 of
the patients surveyed visited at least one medical institution prior to hospitalization. The average
value per group of the Wells score was 3.8 + 1.09 p., And of the Geneva score 7.78 * 1.3 p. After



comparing these 2 scores, in the general study group it was observed that the prediction rate of the
Geneva score was significantly higher (46.2% vs 80.99%). The profile of risk factors was presented
in the following order: hypertension 186 (65.2%) pts, CI, at 182 (63.6%) pts, AF was determined at
20.66% pts, MI in antecedents it was noted in l2Yo patients, and diabetes represented 23yo patients,
VTE in antecedents was determined in 32.2% patients, long-term immobilization, served as a
contributing factor in 30.5%o cases, being more common in patients in the IMU , 26, 40 patients had
varicose disease, 26.5% pts - oncological pathology, 17.3% - history of ischemic or hemorrhagic
stroke, and 18.1% chronic lung disease. Out of 286 patients without covid 28.8%were at maj6r vital
risk (a large part of them being hemodynamically unstable), 2l )% had the group at high
intermediate risk, 32.69% presented the group with low intermediate risk and the rest - 17.3%
presented low vital risk. ETT analysis showed signs of HTP stability: severe (pSAp >55mmHg) at 39
pts (57.3%), moderate (PSAP >35- <55mmHg) at 36.7%o; light weight (pSAp <35mmHg) 5.9%. RV
dilation> 35mm, AD area> 18.0cm2, RV free wall hypokinesia, reduction of TApSE index
<16.0mm, increase of tricuspid regurgitation jet speed> 2.8m /sec, decrease of RV S'm tissue index
<9, 5 cm / sec, TAPSE / PASP ratio <0.4 and combinations thereof demonstrated superiority in
predicting adverse outcome in high and intermediate risk acute PET. The mean follow-up was 23.4 +
3.5 months. Multivariate regression analysis showed that VD diameter (mean 3.74 cm), mean pASp
(66 * 23 mm Hg), RV hypokinesis, presence of RV thrombi, decreased TAPSE / pASp ratio <0.4
(0.038, 95yo Cl,, p <0.0001) measured by echoCG, the level of d-dimer at baseline 3.6 t 4.2 ng I mL
and the number of comorbidities (3.4 + 0.7) entered the prognostic prediction model, while active
cancer and COVID history have been associated with a poor short-term prognosis for acute pE (in
hospital). Cox regression analysis showed that increased pulmonary artery systolic pressure (pASp,
)55 mmHg) (HR = 6,240, 95% Cl) and active cancer with PE (HR = 3,700,95% CI) were
associated with an increased risk of medium-term mortality after a follow-up period of I year.

The projectdata were published were mirrored in 17 publications and presented at 8 national
and international congresses.

16. Recomandiri, propuneri

) Popularizareain masa a semnelor qi simptomelor TEV ca entitate nozologicd, cu explicarea
consecintelor devastat oar e a patolo giei in rindul populatiei.

) Implimentarea protocoalelor unice instufionale cu includerea scorurilor de probabilitate
clinici in asociere cu noua abordare a testului D-dimer, in excluderea tromboembolismului
venos la etapa prespital va contribui la scaderea aplicdrii investiga{iilor suplimentare
(costisitoare gi potenfial periculoase) qi va contrinui la asistenta medical[ rationala

) Dotarea maximald a unitalilor de primire urgentd cu servicii necesare in identificarea
pacienfilor cu embolie pulmonar[ cu risc redus de deces la 30 de zile, in vederea evitarii
spitalizdrii sau scurtdrii perioadei de spitalizare qi elaborarea strategiei de management in
condilii de ambulator.

) Asigurarea popula{iei cu medicamente anticoagulante compensate, cel putin pe perioadd de 3
luni dupa eveniment, pentru a cregte complianfa la medicalia recomandata qi reduce rata
complicafiilor la termen scurt.



) Elaborarea programului na{ional de management a pacienfilor cu tromboembolism venos -
beneficiari ar fi medicii gi pacienlii, c6t ;i sistemul ocrotirii sanata{ii, prin reducerea ratei
maladiilor necotagioase ;i a decesului prin embolism pulmonar.

} Reevaluarea costurilor unui caztratat cu TEP in functie de garvitatea starii clinice

Conducdtorul de proiect 
-D 

iaconu N aaejaa(ffln,Li& /' cL /'

Data: 15.11.22

LS



Executarea devizului de cheltuieli, conform anexei nr. 2.3 din

(la data raportlrii)
Cifrul proiectului: 20.80009.8007.28

contabil ;"t dt rurocf,q 
-hraqlco zinaida

Conduc[torul de proiecl

Anexa 1B

contractul de finanfare

Cheltuieli, mii lei

Denumirea
qqd I Anul de sestiune

Eco
(k6) Aprobat Modificat

+l_ Precizat
Remunerarea muncii angajalilor confoim statelor 21 1 180 457,0 457,0
Contributii de asigurdri sociale de stat obtigatorii 212100 109.7 109,7
Prime de asigurare o
de angajator $i angajati pe teritoriul tarii

212210

Deplasdri in interes de serviciu peste hot.are 222720
Servicii medicale 222810 22,8 +2,4 )5)
Servici de editare 222910 5) +2,0 7)
Servici de cercetdri $tiintifice 222930
Servici neatribuite altor aliniate 222990 72,6 -4,4 8.2
Procurarea materialelor de uz gospodaresc gi ..chirite de
birou

3l6l l0

Procurarea activelor nemateriale 3t7lt0
Procurarea pieselor de schimb 332110
Procurarea medicamentel or s i materialel,or s.an itare 3341 10
Procurarea materialelor pentru scopur@
alte scopuri

335110

Procurarea materialelor de uz gospoddresc qi rechiritelor de
birou

3361 l0

Total 607.3 0 607.3

Conducdtorul organizaf iei Vi

sri&
ffip*'0"'o''y*
5&6r,.rlllrrurur 

- 
)"s E

{;iM



Anexa lC

Componen{a echipei proiectului

Cifrul proiectului 20.80009.8007.28

, Echipa proiectului cqnform contractului de finanta@

Nr

Nume, prenume
(conform contractului

de finan{are)
Anul

naqterii Titlul qtiin{ific

Norma de
muncl

conform
contractului

Data
angajlrii

Data
eliberlrii

1

David Lilia 03.04.1960
Cercet[tor qtiinlific
coordonator

1,0

03.01.2022

2.
Diaconu Nadejda 03.04.1960

Cercetdtor 9tiin1ific
coordonator

0,5

03.01.2022

3.
Grosu Aurel 03.04.1960

Cercet[tor gtiinqific
coordonator

0,25

03.01.2022

4.
Moscalu Vitalie D. 03.04. l 960

Cercetdtor qtiinlific
coordonator

0,25

03.01.2022

5, Chldare Liliana
(contract suspendat pind pe

31.05.2022)
03.t I .1972 Cercetdtor gtiintific

superi or
o5

03.01.2022

6. Grozav Veronica ( Cdldare
Liliana contract suspendat) 0l .01 . 1978

Cercetdtor qtiinlific
superior

0.5

03.01.2022

7. Cuzor Tatiana 28.1t.t964 Cercetdtor qtiinlific
0,75

03.01.2022

8. Grivenco Aliona 07.t ]11974 Cercetdtor Etiinlific
0,25

03.01.2022

9.
Lupu Diana 11.02.1991

Cercetitor qtiintific
stagiar

0,75

03.01.2022

10. Civirjic Irina
(Lupu Diana concediu de

maternitate)
07.12,t987 Cercetdtor gtiinlific

stagiar
o5

01.02.2022

11 R[ci16-la1co Sabina
(Lupu Diana concediu de
maternitate)

08.02.1993 Cercetdtor gtiinlific
stagiar

0,5

01.02.2022

12.
Dascalov Eugenia 22.06.1988

Cercetdtor qtiin!ific
stagiar

0,5

03.01.2022 01.03.2022



Modificiri i! componenta echipei pe parcursul anului 2022

Nr Nume, prenume Anul naqterii Titlul gtiin{ific

Norma de
muncl

conform
contractului

Data angajlrii

I Gheorghip (Mitrofan)
Irina

03.07.1994 Cercetdtor
qtiin(ific stagiar

0,5 01.07.2022

Ponderea tinerilor (%) din numdrul totpl al 
"*..utorilo. 

ru dutu 
"rportrrii

Conducitorul organizafiei
t)

( fi /{tor"ulu Vitalie

contabil E"r U/,ttu!'h
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