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1. Scopul etapei anuale conform proiectului depus la concurs (obligatoriu)

Identificarea gi testarea biomarkerilor genetici ai eficacitétii clinice si risc de complicatii majore
a principalelor grupe de preparate utilizate pentru tratamentul maladiilor in cauza in lotul
populational.

Dezvoltarea gi testarea modulului pentru monitorizarea concentratiei gazelor volatile la

expiratie, testarea metodelor de monitorizare a parametrilor fiziologici la distan{d si studierea
eficacitatii clinice Tn conditii de laborator,

2. Obiectivele etapei anuale (obligatoriu)

I. Asigurarea materiala §i metodologica a bunei desfasurari a proiectului n anul curent

2. Identificarea biomarkerilor genetici ai eficacitaii clinice i risc de complicatii majore a
principalelor grupe de preparate utilizate pentru tratamentul maladiilor incluse in studiu.

3. Testarea biomarkerilor genetici ai eficacitétii clinice si risc de complicatii majore a
principalelor grupe de preparate utilizate pentru tratamentul maladiilor Tn cauzi in lotul
populational

4. Recrutarea pacientilor si examinarea clinica

5. Descrierea narativa a publicatiilor selectate privind evaluarea cunostintelor, atitudinilor
si practicilor in rdndul populatiei, in randul lucratorilor medicali si la nivel de factori
decizionali fata de medicina personalizata.

6. Dezvoltarea si realizarea modulului pentru monitorizarea la distantd a concentratiei
gazelor volatile in aerul expirat.

7. Testarea modulului pentru monitorizarea la distan{a a concentratiei gazelor volatile in
aerul expirat in conditii de laborator.

8. Dezvoltarea i testarea dispozitivului multiparametric pentru monitorizarea la distanta a
parametrilor fiziologici a pacientilor cu boli cronice netransmisibile.

9. Testarea metodelor de monitorizare la distanta a parametrilor fiziologici a pacientilor
cu boli cronice netransmisibile.

10. Studiul eficacitaii clinice a metodelor si modulelor elaborare pentru monitorizarea la
distanta a parametrilor fiziologici a pacientilor cu boli cronice netransmisibile.

3. Actiunile planificate pentru realizarea scopului si obiectivelor etapei anuale (obligatoriu)

1. Achizitionarea serviciilor medicale ’

2. Aprobarea/actualizarea SOP-urilor

3. ldentificarea biomarkerilor genetici ai eficacitatii clinice §i risc de complicatii majore a ‘
principalelor grupe de preparate utilizate pentru tratamentul maladiilor incluse in studiu.

4. Testarea biomarkerilor genetici ai eficacitatii clinice i risc de complicatii majore a
principalelor grupe de preparate utilizate pentru tratamentul maladiilor in cauza in lotul
populational

5. Recrutarea pacientilor
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Examinarea clinica a pacientilor

Completarea Chestionarelor online cu investigatiilor clinice si paraclinice
Obtinerea acordul informat al subiectilor inrolati in studiu

Completarea biobancii cu probe biologice noi

10. Descrierea narativa a publicatiilor selectate privind evaluarea cunostintelor, atitudinilor

si practicilor in rdndul populatiei, in randul lucratorilor medicali si la nivel de factori
decizionali fa{d de medicina personalizat}

Elaborarea reviului literaturii privind determinantele biopsihosociale in conduita
personalizata in hipertensiunea arteriala

Elaborarea protocolul de cercetare ,,Implementarea medicinei personalizate in viziunea
medicilor de familie §i a factorilor de decizie” si aprobarea la Catedra de medicina de
familie i la Comitetul de Etica al Cercetarii al USMF ,Nicolae Testemifanu™
Elaborarea protocolului de cercetare privind cauzele neaderarii pacientilor la tratament
Dezvoltarea §i optimizarca modulului pentru monitorizarea la distanta a concentratiei
gazelor volatile Tn aerul expirat.

. Realizarea modulului pentru monitorizarea la distan{a a concentratiei gazelor volatile in

aerul expirat

Dezvoltarea si optimizarea modulului pentru monitorizarea la distanta a concentratiei
gazelor volatile in aerul expirat.

Realizarea modulului pentru monitorizarea la distanta a concentratiei gazelor volatile in
aerul expirat.

. Elaborarea sistemului informational si algoritmului de colectare si prelucrarea datelor a

modulului pentru monitorizarea la distan{d a concentratiei gazelor volatile in aerul
expirat

Testarea modulului pentru monitorizarea la distanta a concentratiei gazelor volatile in
aerul expirat in conditii de laborator

Dezvoltarea si realizarea dispozitivului multiparametric pentru monitorizarea la distanta
a parametrilor fiziologici a pacientilor cu boli cronice netransmisibile

Testarea modulului dispozitivului multiparametric pentru monitorizarea la distan{a a
parametrilor fiziologici a pacientilor cu boli cronice netransmisibile in conditii de
laborator

4. Actiunile realizate pentru atingerea scopului §i obiectivelor etapei anuale (obligatoriu)

ks

A fost asigurat procesul de achizitie prin contract de valoare mica a serviciilor medicale
pentru o serie de parametri (circa 30 de parametri conform contractului de finanfare)
efectuate la toti cei 163 de subiecti inclusi in studiu

A fost revizuit si actualizat protocolul de genotipare utilizind tehnologia Real-Time PCR
cu ajutorul sondelor TagMan SNP Genotyping Assay

A fost creat lotul populational de studiu prin selectie randomizata din cele peste 2?00
probe din biobanci, efectuata spectrofotometria acizilor nucleici, dilutia si pregatirea
probelor pentru genotipare




12.

13,

14.

15.

16.

in lotul populational, a fost efectuatd genotiparea cu sonde TagMan pentru 7
polimorfisme mononucleotidice (rs20455 al genei KIF6, rs4244285 al genei
CYP2C19*2, rs12248560 al genei CYP2C19*17, rs2295490 — gena TRIB3, rs3814995 —
gena NPHSI, rs4149056 — gena SLCOIBI, rs2231142 — gena ABCG2), biomarkeri
genetici ai eficacitatii clinice a principalelor grupe de preparate farmaceutice utilizate in
tratamentul maladiilor incluse in studiu (statine, clopidogrel, indapamide, losartani)

Au fost colectare probe biologice (singe si urina) pentru 163 de pacienti inclusi in studiu

A fost completat chestionarul de evaluare online si examinati clinic toti participantii
inclusi in studiu

A fost realizatd procedura de informare §i semnare a acordului informat pentru subiectii
inrolati in studiu

Au fost efectuate vizite repetate post receptionarea analizelor pentru subiectii inrolati in
studiu cu oferirea de explicalii si ajustari in conduita terapeutica

A fost efectuatd descrierea narativd a publicatiilor selectate privind evaluarea
cunostinfelor, atitudinilor §i practicilor in rdndul populafiei, in rindul lucratorilor
medicali si la nivel de factori decizionali fata de medicina personalizata.

. A fost elaborat reviul literaturii privind determinantele biopsihosociale in conduita

personalizata in hipertensiunea arteriala (se afla la etapa de editare)

. Protocolul de cercetare cu titlul ,Implementarea medicinei personalizate in viziunea

medicilor de familie si a factorilor de decizie” a fost aprobat la Catedra de medicina de
familie si la Comitetul de Etica al Cercetarii al USMF ,\Nicolae Testemitanu”, iar dosarul
integral a fost depus la Seminarul stiintific de profil 331.03. Medicind sociald si
management

A fost elaborat in prima versiune protocolul de cercetare cu titlul ,Bariere pentru
aderarea la tratament a pacientilor hipertensivi in vérsta aptd de munca”

A fost dezvoltat i optimizat modulul pentru monitorizarea la distantd a concentratiei
gazelor volatile in aerul expirat

A fost realizat modulul pentru monitorizarea la distanta a concentratiei gazelor volatile in
aerul expirat

A fost elaborat sistemul informational si algoritmului de colectare §i prelucrarea datelor a
modulului pentru monitorizarea la distanfa a concentratiei gazelor volatile in aerul

expirat

A fost testat modulul pentru monitorizarea la distantd a concentratiei gazelor volatile in
aerul expirat in conditii de laborator

. A fost optimizat si realizat dispozitivul multiparametric pentru monitorizarea la distanta

a parametrilor fiziologici a pacientilor cu boli cronice netransmisibile




18. A fost testat in conditii de laborator dispozitivul multiparametric portabil pentru
monitorizarea la distantd a parametrilor fiziologici a pacientilor cu boli cronice
netransmisibile

19. A fost dezvoltat mediul Hardware si Software pentru colectarea ,transmiterea, stocarea si
vizualizarea la distanta a datelor modulului de monitorizare a pacientilor

20. Au fost determinate caracteristicele tehnice si parametrii dispozitivului elaborat

5. Rezultatele obtinute (descriere narativa 3-5 pagini) (obligatoriu)

In perioada ianuarie-iunie 2022 au fost colectare probe biologice (sange si urin) si obtinute
acordurile informate pentru 163 de pacienti. Toti pacienti au fost evaluati si selectati riguros conform
criteriilor de includere si excludere in studiu specificate in protocolului de cercetare elaborat in
cadrul acestui proiect. Fiecare pacient a fost consultat de catre medicul clinician, colectate datele
clinice §i paraclinice conform chestionarului STEPS care a fost actualizat conform scopului
proiectului. In paralel, fiecarui pacient i-a fost efectuat examenul clinic si aditional a fost masurata
talia, greutatea corporald, circumferinta abdominala, circumferinta coapsei, tensiunea arteriala in
conditii standard, acuitatea vizuala, a fost efectuat examenul neurologic de baza. Totodata, la toti
subiectii inclusi in studiu le-au fost efectuate investigatii biochimice, imunologice, hematologice
pentru circa 30 parametri (Lipoproteina A, ApoA, ApoB, Troponina |, NT-proBNP, FT3, Anti TPO
etc, dar si ECG. Au fost inclusi 95 (61,3%) femei si 60 (38,7%) barbati cu varsta medie de 52,7 = 12
ani, cu diagnostic de HTA confirmat pentru 89 de subiecti.

A fost creat lotul populational de studiu care a cuprins 430 de subiecti, selectati randomizat
din cele peste 2700 probe din biobanca.

A fost efectuata genotiparea in lotul populational (430 subiecti) pentru 7 polimorfisme
mononucleotidice: rs20455 al genei KIF6, rsd4244285 al genei CYP2C19*2, rs12248560 al genei
CYP2C19*17, rs2295490 — gena TRIB3, rs3814995 — gena NPHS1, rs4149056 — gena SLCOIBI,
rs2231142 — gena ABCG2), biomarkeri genetici ai eficacitatii clinice a principalelor grupe de
preparate farmaceutice (statine, clopidogrel, indapamide. losartani) utilizate in tratamentul
maladiilor incluse in studiu. Datele obtinute in rezultatul efectuarii genotiparii pentru ultimele 4
polimorfisme mentionate mai sus urmeaza a fi analizate.

in urma studierii polimorfismului rs20455 in populatia tinira din Republica Moldova, s-a
constatat ¢ genotipul AA se intdlneste cu o frecventd de 35,3% (152 indivizi), genotipul AG se
intalneste cu o frecventa de 49,5% (212 indivizi) si, respectiv, genotipul GG cu o frecventa de 15,2%
(65 indivizi). S-a stabilit ca genotipul homozigot AA se intdlneste cu o frecventa de 2 ori mai mare
spre deosebire de genotipul homozigot GG, date care releva o prevalenta crescuta a purtatorilor
alelei 719Arg, care, conform literaturii de specialitate, prezintd un risc cu 50% mai mare de
evenimente cardiovasculare in comparatie cu non-purtdtorii. Analiza comparativa a relevat ca
frecventa genotipurilor polimorfismului rs20455 in populatia tdnard din Republica Moldova este
asemandtoare cu datele raportate de literatura de specialitate pentru populatia europeana
(AA=38,8%, AG=49,9%, GG=15,2%) si americand (AA=44,1%, AG=45,9%, GG=11,0%), dar
difera considerabil fatid de populatia din Aftrica (AA=3,1%, AG=23,1%, GG=73,8%), Asia de Sud
(AA=30,5%, AG=47,2%, GG=22,3%) si Asia de Est (AA=22,2%, AG=50,8%, GG=27,0%). in urma




investigatiilor efectuate s-a constatat ca frecventa alelelor A si G ale locusului rs20455 din gena
KIF6 la subiectii tineri din Republica Moldova este de 60,0% si, respectiv, 40,0%, date
aseménatoare cu frecventele alelelor respective raportate in populatia europeana (A=63,7%,
G=36,3%), dar care difera considerabil comparativ cu datele raportate in bazele de date pentru
populatia din Africa (A=14,6%, G=85,4%).

S-a constatat ca frecventa genotipicd a polimorfismului rs4244285 (c.681G>A) al genei
CYP2C19*2 este: 309 persoane au fost homozigote GG (72,2%) dupa alela normali (salbatica), 112
persoane au fost heterozigote AG (26,2%) si 7 persoane (1,6%) au fost homozigote AA dupa alela
minora.

in lotul populational se atesta ca frecventa polimorfismului rs12248560 (c.-806C>T) al genei
CYP2C19*17 este de 64,2% (269 subiecti) pentru homozigoti dupa alela C, alela normala, 28,4%
(119 subiecti) au fost heterozigoti si 7,4% (31 subiecti) au fost homozigoti dupa alela minora care
codificd o enzima cu activitate crescuta,

Pentru realizarea obiectivului Descrierea narativa a publicatiilor selectate privind evaluarea
cunostintelor, atitudinilor si practicilor in randul populafiei, in randul lucratorilor medicali 5i la
nivel de factori decizionali fatd de medicina personalizatd a fost aplicat cadrul metodologic Arksey
si O’Malley utilizat pentru realizarea unei recenzii pentru definirea domeniului. Astfel, la etapa de
elaborare a diagramelor informatiilor si a datelor din cadrul studiilor incluse, au fost extrase date din
116 articole selectate in 3 tabele Excel de sinteza (47 articole privind cunostintele, atitudinile si
practicile populatiei (CAP), 38 articole privind CAP ale prestatorilor de servicii pentru sanatate §i 3|
articole privind CAP ale factorilor de decizie in raport cu medicina personalizata). Criteriile pentru
analiza textului integral au fost identificate reiesind din abordarile si viziunea Consorgiului
International pentru Medicina personalizata pentru 2030.

Descrierea narativa a publicatiilor selectate privind evaluarea cunostinfelor, atitudinilor si
practicilor (CAP) in randul populatiei, in randul lucratorilor medicali si la nivel de factori
decizionali fatd de medicina personalizata este compusa din 3 compartimente. Descrierea CAP n
randul populatiei contine datele despre 1) cunostintele populatiei / pacientilor despre medicina
personalizatad (MP); 2) factorii care influenteaza cunosgtintele; 3) sursele de informare; 4) atitudinea
populatiei / pacientilor fata de medicina personalizatd (acceptabilitatea, perceptia beneficiilor,
perceptii asupra accesului echitabil la servicii de MP, perceptii fata de probleme etice legate de
implementarea MP, opinii despre testarea genetica, biomarkeri, proteine specifice, agteptari faa de
MP); 5) factorii care influenteaza atitudinea; 6) practicile populatiei — experiente ce tin de MP; 7)
factorii care influenfeaza practicile; 8) bariere gi premise in legitura cu implementarea medicinii
personalizate. Descrierea CAP in randul prestatorilor de servicii medicale (lucratorilor medicali)
contine date despre 1) cunostinele lucratorilor medicali (LM) despre medicina personalizata (MP),
testarea genetica; 2) factorii care determina nivelul de cunostinte; 3) factorii care influenieaza
motivatia LM de a fi instruiti; 4) educatia/ instruirea in domeniul MP, necesitati educationale in
domeniul MP; 5) nivelul de acceptare al MP de cétre lucratorii medicali; 6) atitudinea LM fafa de
MP, testarea genetica, confidentialitatea datelor; 7) preocuparile legate de implementarea MP,
finantarea, asteptarile; 8) factorii care influenteaza atitudinea; 9) practici ce tin de aplicarea MP,
practici in leghtur cu testarea genetica, practici ce tin de indicarea unui tratament personalizat,
experienta de lucru in echipa multidisciplinara; 10) factorii care influenteaza practicile; 11) bariere




pentru selectarea unui tratament personalizat, pentru indicarea unui tratament personalizat, pentru
accesarea, interpretarea, serviciilor de MP de catre pacienti, bariere/ riscuri in legaturd cu
implementarea MP. Descrierea CAP in randul factorilor de decizie fatd de medicina personalizata
contin date despre 1) cunostinfele factorilor de decizie privind MP, concepte de implementare a
MP/modele de MP; 2) acceptarea MP de catre factorii de decizie; 3) atitudinea factorilor de decizie
fatd de MP, preocupdri in legaturd cu implementarea MP; 4) factorii care influenfeaza adoptarea
deciziilor in favoarea implementarii MP; 5) modalititi de integrare a MP in cadrul sistemelor de
sanatate, modalitati de asigurare a accesului echitabil al servicii de MP, finantarea; 6) acte legislative
emise care sustin implementarea MP; 7) bariere/provocari pentru implementarea MP, bariere pentru
accesarea serviciilor de MP existente in sistemul de sanatate.

In reviul literaturii privind determinantele biopsihosociale in conduita personalizata in
hipertensiunea arteriald cu titlul ,Hipertensiunea arteriala din perspectiva biopsihosociala: sinteza
literaturii” au fost incluse 26 de studii din 626 de rezultate identificate in bazele de date PubMed,
HINARI si Elsevier, publicate pana in martie 2022. Rezultatele analizei indica cresterea riscului de
aparitie al hipertensiunii in functie de vérstd, indicele masei corporale, rasa neagra, ereditate,
utilizarea contraceptivelor orale, anxietate, stres, neuroticism, statutul socioeconomic si nivelul
scazut al educatiei. Aderarea la tratament a fost influenfata de variabilele: biologice - sex, varsta,
durata bolii, comorbiditati si complicatii, complexitatea prescriptiilor si efectele adverse a
medicamentelor; psihologice - bunistarea psihologica, convingerile despre boald, anxietate si
depresie; sociale - educatie, venituri lunare, sprijin familial, relatia in cuplu, nivel de socializare.
Prezenta factorilor i variabilelor biopsihosociale la persoanele cu hipertensive arteriala
diagnosticatd sau cu risc inalt de dezvoltare a bolii impune o abordare personalizata in oferirea
ingrijirilor medicale pentru sporirea gradului de aderare la tratament si obginerea controlului bun
asupra tensiunii arteriale.

Studierea determinantelor biomedicale si sociale care pot influenta complianta i neaderarea
la tratament ale pacientilor cu boli cronice a permis identificarea a cinci categorii de factori care
influenteaza aderarea la tratament: factori socio-economici, factori legati de sistemul de sinéitate,
factori legati de tratament, factori legati de boald, factori legati de pacient. Barierele identificate in
studiile analizate sunt foarte heterogene. Mai multe studii aratd cad congtientizarea bolii si
administrarea regulata a tratamentului medicamentos indicat nu coreleazi cu obtinerea controlului
valorilor tensiunii arteriale, Explorarea §i identificarea barierelor si factorilor facilitatori care
determind aderarea la tratament este esentiala. Astfel, a fost elaborat chestionarul pentru evaluarea
barierelor pentru aderarea la tratament a pacientilor cu hipertensiune arteriala,

In reviul literaturii privind barierele pentru implementarea medicinei personalizate cu titlul
“Bariere pentru implementarea medicinei personalizate in viziunea medicilor de familie” au fost
incluse 19 articole si documente oficiale din 627 de rezultate identificate in urma c@utérii in bazele
de date PubMed, HINARI, Elsevier, documentele oficiale ale Consortiului International pentru
Medicinad Personalizata, Alianta Europeani pentru Medicind Personalizatd, Consiliul Europei,
publicate intre 2012-2022. Analiza publicatiilor a aritat ¢4 principalele bariere pentru implementarea
medicinei personalizate sunt: nivel scazut de constientizare a beneficiilor medicinei personalizate
din partea populatiei, personal medical insuficient pregatit pentru implementarea medicinei
personalizate; lipsa reglementarilor in domeniu; bariere ce tin de cercetarea in domeniu §i asigurarea



translatiei descoperirilor in domeniu in practica clinic3; bariere ce tin de rambursare. In viziunea
medicilor de familie barierele identificate pentru implementare sunt: lipsa ghidurilor clinice; lipsa
instruirii in domeniu, lipsa informatiei clinice bazate pe dovezi; constientizare joasa si cunostinte
limitate in domeniu, lipsa timpului si resurselor pentru educarea pacientilor.

Una din cauzele morbiditatii inalte a societatii contemporane consta in lipsa posibilitatilor de
monitorizare operativa, continud si la distan{d a parametrilor fiziologici, ce determind sanatatea si
activitatea vitald de fiecare zi, ceea ce creeaza dificultiti in efectuarea expeditiva si adecvata a
masurilor de recuperare a dereglarilor functionale. In rezultat, dereglarile fiziologice obtin caracter
morbid. De aceea monitorizarea starii de sanatate a pacientilor cu boli cronice netransmisibile prin
schimbul efectiv de informatii medicale la distanta dintre pacient si medic are o necesitate majora si
va micsora cazurile de mortalitate.

Monitorizarea starii fiziologice a organismului la distantd se considera una din cele mai
efective posibilitati de solutionare a problemei sanatatii solicitate de medicina contemporani si
numai in asa caz este posibil organizarea operativa a asistentei medicale in favoarea mentinerii
sanatatii. Totodata, implementarea cu succes a serviciilor de telemedicind va asigura posibilitatea
extinderii accesului cost-eficient la servicii medicale, in localitatile rurale sau izolate, ceea ce
reprezintd un argument important pentru implementarea e-medicinii in Republica Moldova cu
pondere sporitd in localitatile rurale

Parametrii informativi care au fost folosifi pentru monitorizarea preventivd a starii
organismului si care sunt obligatorii de a fi monitoriza{i prezintd: masurarea frecventei contractiilor
cardiace, frecventei respiratiei, a tensiunii arteriale, temperaturii corpului si a saturatiei sangelui cu
oxigen

Dispozitivul multiparametric pentru monitorizarea la distanta a parametrilor fiziologici a
pacientilor cu boli cronice netransmisibile.

Dispozitivul elaborat este compus din monitor multiparametric pentru monitorizarea la
distantd a parametrilor fiziologici a pacientilor si un analizator al concentratiei gazelor i
compusilor volatili la expiratie (Dioxid de carbon CO2; Oxigen O2; Vaporii de acetonad C3H60.)

Dispozitivul este compus din urmatoarele module:

—  Modulul central, bazat pe un microcontroller, inzestrat cu sistem informational pentru
asigurarea colectarii §i transmiterii datelor pe ecranul unui telefon mobil.

—  Modulul de comunicare radio/WiFi.

—  Controlor de putere.

Modulul pentru analiza parametrilor umani (SpO2, ritm cardiac, pulsul,
electrocardiografia (ECG), tensiunea arteriala, temperatura).

- Modul de comunicare prin Bluetooth si/sau 3G/GPRS

Dispozitivul multiparametri a fost testat in conditii de laborator. Pentru a evalua performanta
dispozitivului unitati, a fost adaptat si dezvoltat un software specializat pentru un PC bazat pe MS
Windows, implementat cu un set de aplicatii:

—  NIBPTEST-English-v1.2 pentru masurarea tensiunii arteriale §i a pulsului ,care ne
permite obfinerea urmatoarelor informatii (presiunea reziduald in mangetd; presiunea
sistolica; presiunea diastolica; presiunea medie; frecventa pulsului).

-~ ECG View v1.0 pentru a masura toti ceilalfi parametri



Caracteristicele tehnice a dispozitivului multiparametric deteminate in rezultatul testarii:

1. Intervalul de determinare a presiunei 20~270 mmHg. Precizia masurdrii presiunii +
3mmHg, rezolutie 1| mmHg.

2. Intervalul de masurare a SPO2 0~100%, precizie £2%, si a pulsului 30-250, precizie
=2bpm

3. Mésurarea ECG - parametri generali

—  Semnal ECG cu 3, 5,12 canale

—  Analiza segmentului ST

—  Calculul ritmului cardiac

— Analiza aritmiei

— Indicarea stérii electrodului

4. Masurarea frecventei respiratorii

— Forma de unda 1 canal
Frecventa respiratorie 7-120 batai pe minut

— Rezolutie 1/min

— Precizie 2 batai pe minut

— Impedanta de baza 500 - 4000 ohmi

— Domeniu de masurare 0,5 - 3 ohmi

— ECG View v1.0 pentru a masura parametrii fiziologici

5. Masurarea temperaturii corpului uman

—  Numar de canale - 2

— Interval 0-50°C

— Rezolutie 0,1 °C

-  Precizie £0,2°C

Dispozitiv de monitorizare al gazelor si compusilor organici volatili din aerul expirat

Determinarea compozitiei aerului expirat este un instrument de diagnostic important, care
permite atdt evaluarea gradului de dezvoltare si compensare a bolilor existente in cursul terapiei
prescrise, cit i diagnosticarea noilor stari patologice. Utilizarea dispozitivului dat va putea fi folosit
in viitor de pacienti pentru a efectua o diagnoza prealabild la distantd sau chiar in incinta institufiei
medicale. Astfel prin monitorizarea continue a parametrilor din respiratie se vor putea evita o
multime de agravari a sanatatii si detectarea la timp a unor maladii la stadii precoce de dezvoltare.

Dispozitivul dat are functia de a analiza concentratiile gazelor si a compusilor organici
volatili din respirafia pacientului, care este posibila prin utilizarea unor senzori moderni si foarte
sensibili la concentrafii foarte mici de circa SOppm sau 0.0050%, acestea fiind de tip electrochimici
si semiconductori de tip MEMS. Informatia livrata de acesti senzori este citita ciclic de un modul
Wemos D1 care fiind prelucrata de softul elaborat transmite valorile concentratiei determinate de 3
senzori catre un ecran LCD in miniaturd si datoritd modulului incorporat de WIFI ar putea face
legatura cu internetul pentru a stoca sau afisa informatia pe alte dispozitive cum ar fi telefon tableta
ca exemplu platforma Blink fiind destul de comoda pentru aceasta.



Dispozitivul modernizat este compact si ergonomic ce poate fi montat in diferite sisteme
respiratorii, mai ales ca se alimenteaza de la o baterie de tip Li-lon ce asigurd o functionalitate
indelungata.

Analiza respiratiei umane prezinta un instrument non-invaziv de detectare a bolilor legate de
metabolism precum diabetul, insuficienta renala, etc. Senzorii in baza oxizilor de metale prezintd o
alternativa pentru fabricarea dispozitivelor portabile cu un cost scazut si o sensibilitate fnalta.

Dispozitivul elaborat permite sesizarea a trei parametri Oxigen 02, dioxid de carbon CO2,
vaporii de acetond C3H60, care au fost considerati ca biomarkeri pentru unele maladii si in urma
incercarilor au aratat valori admisibile a compusilor tinta si rezolutiile acestora:

~  02=19%, precizie 0,1%

CO2=869 ppm, precizie SOppm
Acetona= 137 ppm, precizie 0,1ppm

Durata de functionare in regim continu = 28 ore
Acest dispozitiv poate fi utilizat in cadrul institutiilor medicale si in dezvoltarea
diagnosticului non invaziv de la distan{a.

6. Diseminarea rezultatelor obtinute in proiect in forma de publicatii (obligatoriu)

(a se vedea Anexa 14)

7. Impactul stiintific, social si/sau economic al rezultatelor stiintifice obtinute in cadrul proiectului
(obligatoriu)

Rezultatele proiectului vor avea impact asupra sanatatii populatiei $i sistemului de sanatate,
argumentand necesitatea modificirii mai multor practici actuale in conduita clinica a pacientilor cu
boli cronice non-transmisibile, facandu-le mai eficiente si astfel reducand pierderile umane din
cauza mortalitatii prevenibile, in special la pacientii cu vérstele apte de munca. Potentialul comercial
este conditionat de faptul ca in cadrul proiectului vor fi elaborate si testate biosenzori de parametri
fiziologici cu importanta clinic, precum si tehnologiile de m-Medicina pentru monitorizarea lor.
Monitorizarea parametrilor fiziologici la distantd pe plan international reprezintd o metoda foarte
viabild si necesara care continua sa fie cercetata i dezvoltata la un nivel cat mai inalt §i cu o
varietate mare de functionalitati. Scopul principal al crearii unui sistem de monitorizare umana este
rezolvarea a trei sarcini importante din punct de vedere social:

— asigurarea disponibilitajii generale a serviciilor medicale §i sociale pentru populatie;

— asigurarea serviciilor medicale si sociale uniforme de inalta calitate pentru populatie,
indiferent de locul lor de resedin{a si statutul social;

— crearea de locuri de munca permanente pentru personalul tehnic si medical inalt calificat

Astfel de sisteme deja exista si sunt implementate cu diferite complexitati in tarile avansate
economic §i tehnologic deoarece acestea dispun de potentialul economic si tehnologic necesar si,
poate mai important, au nevoie de asemenea sisteme avand un procent din populatie din ce in ce mai
mare in situafia de a necesita astfel de ingrijiri.



8. Infrastructura de cercetare utilizata in cadrul proiectului (obligatoriu)

Laboratorul de geneticd dispune si utilizeaza pentru efectuarea cercetarilor planificate in
cadrul proiectului de: Thermocycler Real Time - Quant Studio 6 Flex - Applied BioSystems;
Spectrofotometru - NanoDrop 2000 C; ultracongelatoare, congelatoare si frigidere pentru pastrarea
materialului biologic $i a reactivilor; centrifugi (ex. centrifuga cu sistem de racire - MPW 260R,
centrifuga CPV-2 - Biosan pentru placi de reactie PCR din plastic, centrifuga ppendort-5412, etc);
vortex, baie de apa programabila, pipete automate etc.

Totodata, in proiect s-au utilizat urmatorul echipament medical: taliometrul si cantarul
electronic (la calcularea indicelui de masa corporala dupa formula: masa unei persoane raportata la
inaltimea persoanei respective); lenta centimetricd nonelasticd pentru masurarea circumferintei
abdominale; tonometrul si fonendoscopul s-a folosit pentru masurarea tensiunii arteriale; tabele de
testare a acuitatii vizulale; oftalmoscopul s-a folosit la examinarea fundului ochiului, iar
oftalmoscopul pentru examinarea structurilor urechii, in special a canalului auditiv extern, a
membranei timpanice si a urechii medii. In cadrul examenului neurologic s-a utilizat ciocanasul
neurologic.

Elaborarea metodelor de monitorizare a parametrilor fiziologici la distanta se realizeaza in
cadrul Centrului National de Inginerie Biomedicala, care dispune de echipamente si dispozitive
medicale cu o vechime de 6-8 ani. Centrului National de Inginerie Biomedicala dispune de 2
laboratoare: Dispozitive medicale si Medicina functionald cu o suprafa{a de 72 m2 (3-422, 3-419), si
doua birouri (3-408, 3-410) situate in corpul de studii nr. 3 a UTM, pe adresa Str. Studentilor 9/7.

9. Colaborare la nivel national in cadrul implementarii proiectului (obligatoriu)

- Institugia Publica Universitatea Tehnic2 a Moldovei, Departamentul Microelectronica si
Inginerie Biomedicala, care la randul ei colaboreaza in cadrul proiectului cu Spitalul
Republican ”T. Mogneaga™; Spitalul municipal ”Sf. Treime”; Global Biomarketing
Group ~ Moldova; Academia de Stiinte a Moldovei.

- Institutia IMSP Clinica Universitara de Asistenta Medicala primara a USMF ,Nicolae
Testemitanu”

- Invitro Diagnostics SRL

- Asociatia pentru Medicina Personalizata din Republica Moldova

- Asociatia Medicilor de Familie din Republica Moldova

- Gedeon Richter

10. Colaborare la nivel international in cadrul implementarii proiectului (obligatoriu)

in cadrul proiectului, Centrului National de Inginerie Biomedicala, UTM colaboreaza cu:
Universitatea de medicina si farmacie “G.T. Popa”, lasi, Romania; Mecatronics Inovation Center,
S.R.L; Universitatea de Stat de Informatica si Radioelectronica, Minsk, Belorus; Academia Militara
din Bucuresti, Roménia; Universitatea din Partas, Grecia

11. Dificultatile in realizarea proiectului

Financiare, organizatorice, legate de resursele umane etc. (obligatoriu)




- nu au fost prevazute resurse financiare pentru cel putin mentenanta utilajului necesar pentru
realizarea cercetarilor stiintifice (spre exemplu un kit pentru calibrarea aparatului QuantStudio™ 6
Flex Real-Time PCR Systems costa aproximativ 70 mii lei).

- nu au fost atribuite surse financiare pentru publicarea rezultatelor, pentru participarea la
conferinte stiintifice internationale, deplasari in vederea instruiri/schimbului de experienta
diseminarea si vizibilitatea proiectului

- lipsa resurselor financiare pentru procurarea senzorilor, componentelor electronice pe care
suntem nevoiti sd le procuram prin sponsorizarea firmelor, care comercializeaza dispozitive
medicale.

12. Diseminarea rezultatelor obtinute in proiect in forma de prezentiri la foruri stiintifice
(comunicari, postere — pentru cazurile cand nu au fost publicate In materialele conferintelor,
reflectate in p. 6)

Lista forurilor la care au fost prezentate rezullatele obfinute in cadrul proiectului de stat
(Optional) se va prezenta separat (conform modelului) pentru:

» Manifestari stiintifice internationale (in strainatate)

1. BUTOVSCAIA, C.,, BUZA, A., GALEA-ABDUSA D., CUROCICHIN G. ESC Congress
2022, August 26 — 29, 2022, Barcelona, Spain. "Genetic variation rs6795970 of the SCN10A
gene is associated with PR interval in young population of Republic of Moldova”. (poster
moderat)

» Manifestari stiintifice internationale (in Republica Moldova)

I. SONTEA, Victor. 5th International Conference on Nanotechnologies and Biomedical
Engineering. ICNBME-2021, November 3-5, 2021, Chisinau, Republic of Moldova.
wManagement of medical technology for ensuring the safety, efficiency and quality”.
(comunicare orala)

2. SUVEICA Luminita. 7th International Health Science and family medicine congress, lzmir,
Turkey, 10-12 february 2022. ” Screening results of diabetes in the COVID-19 pandemic
period in the Republic of Moldova”. (comunicare orala)

3. GORCEAG GHEORGHE, SONTEA VICTOR, BUZDUGAN ARTUR. International

Conference on Electronics, Communications and Computing, Universitatea Tehnica a
Moldovei, Chisinau, 20-21 octombrie, 2022. ”Efectiv Management of Medical Tehnologies
for Functional Health System”. (comunicare orala)

» Manifestari stiintifice nationale

I. TUGULEA, Valeriu. Conferinta tehnico-gtiintificaA a studentilor, masteranzilor si
doctoranzilor, Universitatea Tehnicd a Moldovei, Chisinau, Republica Moldova, 29-31
martie 2022. ,Controlul cu derijarea automatad si cu posibilitatea de avertizare a
utilizatorului la modificarea parametrilor fiziologici”. (comunicare orala)

2. BUZA, Grigore. Conferinta tehnico-stiintifica a studentilor, masteranzilor si doctoranzilor,



13.

14,

15‘

Universitatea Tehnica a Moldovei, Chisindu, Republica Moldova, 29-3] martie 2022,
»Dispozitiv de monitorizare al gazelor si compusilor organici volatili din aerul expirat”.
(comunicare orala)

GUSILA 1, TOPA A., ZARBAILOV N., CUROCICHIN GH. Conferinta stiinfifica anuald
Cercetarea in biomedicina si sandtate: calitate, excelentd §i performantd, Universitatea de
Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemi{anu”, Republica Moldova, 19-21 octombrie
2022. "Medicina personalizatd — perspective de integrare in cadrul sistemelor de sénatate”.
(comunicare orali)

TOPA A., ZARBAILOV N. Conferinta stiintificA anuala Cercetarea in biomedicind si
sanatate: calitate, excelen{a si performanta, Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
»Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova, 19-21 octombrie 2022. ,Modelul biopsihosocial
din perspectiva biopsihosociald”. (comunicare orala)

» Manifestari stiinfifice cu participare internationala

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

L.

SONTEA Victor. Profesor Emeritus al Universitatii Tehnice a Moldovei.

Promovarea rezultatelor cercetarilor obtinute in proiect in mass-media (Optional):
» Emisiuni radio/TV de popularizare a stiintei
» Articole de popularizare a stiintei

Teze de doctorat / postdoctorat sustinute si confirmate in anul 2022 de membrii echipei
proiectului (Optional)

Teze de doctorat aflate in curs de realizare:

BUTOVSCAIA Cristina. Tema tezei: Studiul de asociere a unor polimorfisme ADN cu
parametrii electrocardiografici la tineri. Tezd de doctor. Conducator stiintific:
CUROQCICHIN Ghenadie, dr. hab. st. med., prof. univ.

BUZA Anastasia. Tema tezei: Profilul molecular genetic al surditagii neurosezoriale
nonsindromice la populatia din Republica Moldova. Teza de doctor. Conducétor stiinfific:
CUROCICHIN Ghenadie, dr. hab. st. med., prof. univ.

CHIOSA Diana. Tema tezei: Factorii non-conventionali de risc cardiovascular la tineri. Teza
de doctor. Conducator stiintific: CUROCICHIN Ghenadie, dr. hab. st. med., prof. univ.
COTELEA Valeria. Tema tezei: Impactul practicilor de utilizare a antibioticelor in infectii
respiratorii acute asupra rezistenfei bacteriene in Asistentda Medicald Primard. Teza de
doctor. Conducitor stiintific: CUROCICHIN Ghenadie, dr. hab. st. med., prof. univ.
GRADINARU Valeria. Tema tezei: Evaluarea rolului biopsiei lichidiene in diagnosticul si
pro-nosticul carcinomului glandei mamare, gastric §i hepatocelular. Tezid de doctor.
Conducator stiintific: CUROCICHIN Ghenadie, dr. hab. st. med., prof. univ.

IGNAT Rodica (competitor). Tema tezei: Evoluarea factorilor de risc ai bolilor non-



transmisibile la studenfii medici. Teza de doctor. Conducator stiinfific: CUROCICHIN
Ghenadie, dr. hab. st. med., prof. univ. Specialitatea — Boli interne.

TOMACINSCHI Angela. Tema tezei: Particularitifile obezitatii din perspectiva
comportamentului populatiei si capacitatilor. Teza de doctor. Conducator stiintific: LOZAN
Oleg, dr. hab. st. med., prof. univ.

Teze de doctorat aflate in curs de realizare in cadrul proiectului:

1.

DOGOT Marta. Tema tezei: Raspunsul clinic la clopidogrel in functie de polimorfismele
genei CYP2CI19 la pacientii coronarieni. Tezd de doctor. Conducator stiintific: CAPROS
Natalia, dr. hab. st. med., conf. univ. Conducator prin cotutela: CUROCICHIN Ghenadie, dr.
hab. st. med., prof. univ. Specialitatea 321.03 - Cardiologie.

GUSILA Ilenuta. Tema tezei: Implementarea medicinei personalizate in viziunea medicilor
de familie si a factorilor de decizie. Teza de doctor. Conducator stiintific: ZARBAILOV
Natalia, dr. st. med, conf, univ.

POPOV Adrian. Tema tezei: Utilitatea biomarcherilor genetici pentru optimizarea
tratamentului hipertensiunii arteriale esentiale. Teza de doctor. Conducator stiintific: GRIB
Livi, dr. hab. st. med., conf. univ., conducator prin cotutela: CUROCICHIN Ghenadie, dr.
hab. st. med., prof. univ.

TOPA Alexandra. Tema tezei: Rolul determinantelor biopsihosociale in conduita
personalizata a pacientilor cu hipertensiune arteriala. Teza de doctor. Conducator stiintific:
ZARBAILOYV Natalia, dr. st. med, conf. univ.

TURCAN Artiom. Tema tezei: Utilizarea biomarkerilor genetici pentru tratamentul
personalizat al pacientilor cu dislipidemie. Teza de doctor. Conducator stiintific: GRIB Livi,
dr. hab. st. med., conf. univ., conducator prin cotutela: CUROCICHIN Ghenadie, dr. hab. st.
med., prof. univ.

Teze de masterat in cadrul proiectului:

Tema tezei aprobata 2022

1.

TIMOFTI Olga. Tema tezei: Particularitatile molecular-genetice ale polimorfismului rs
2231142 al genei ABCG2 in populatia din Republica Moldova. Conducator stiinfific:
CUROCICHIN Ghenadie, dr. hab. st. med., prof. univ. Specialitatea: Tehnologii moleculare

in sandiate.

Teze sustinute 2022

1.

GUTULEAC Radu. Tema tezei: Studierea unor polimorfisme genetice asociate cu dereglari
ale ciclului folatilor (MTHFR, MTR, MTRR) ca factori de infertilitate sau pierderi
reproductive. Conducator stiintific: SPRINCEANU Mariana, dr. st. psihol., conf. univ,
Consultant: LEVITCHI Alexei, dr. st. biol., cercet. st.

2. ODAGIU Victoria. Tema tezei: Particularitatile molecular-genetic ale polimorfismului

rs20455 al genei KIF6 in populatia sanitoasa din Republica Moldova. Conducator stiintific:




CUROCICHIN Ghenadie, dr. hab. st. med., prof. univ.; GALEA-ABDUSA Daniela, dr. st.
biologice

16. Materializarea rezultatelor obtinute in proiect (Optional)

Forme de materializare a rezultatelor cercetarii in cadrul proiectului pot fi produse, utilaje §i
servicii noi, documente ale autoritdtilor publice aprobate etc.

Dispozitiv de monitorizare al gazelor si compusilor organici volatili din aerul expirat

Analiza respiratiei umane permite de a detecta bolile legate de metabolism precum diabetul,
insuficienta renald, maladii respiratorii etc.

Dispozitivul elaborat prezintd un instrument non-invaziv care permite sesizarea a trei
parametri care au fost considerati ca biomarkeri pentru unele maladii. In urma incercarilor s-au
obfinut valori admisibile a compusilor tintad si rezolutii acceptabile. Acest dispozitiv ar fi de mare
ajutor institutiilor medicale pentru dezvoltarea diagnosticului non invaziv de la distanta.

Dispozitivul este elaborat din module separate interconectate, scheme electrice de interac{iune
si achizitie a datelor de la senzori si sistem informational de transmitere si afisare a datelor pe Smart
phone, tableta, calculator.

17. Informatie suplimentara referitor la activitatile membrilor echipei in anul 2022

» Membru/presedinte al comitetului organizatoric/stiintific, al comisiilor, consiliilor stiintifice
de sustinere a tezelor (Optional)

- Curocichin Ghenadie. Conferinta stiintifica anuala ,,Cercetarea in biomedicina si sanatate:
calitate, excelenta gi performanta”, 19-21 octombrie 2022. Membru al Comitetului stiintific.

—~ Zarbailov Natalia. Conferinta stiintificd anuald ,,Cercetarea in biomedicind §i sanitate:
calitate, excelenta si performan{a”, 19-21 octombrie 2022. Membru al Comitetului stiintific.

— Livi Grib. Conferinta stiinfificd anualad ,Cercetarea in biomedicind si s@natate: calitate,
excelentd si performanta”, 19-21 octombrie 2022. Membru al Comitetului de organizare a
conferintei.

~  Galea-Abdusa Daniela. Conferinta stiintifica anuala ,,Cercetarea in biomedicind si sanitate:
calitate, excelenta si performantd”, 19-21 octombrie 2022. Membru_al Comitetului de
organizare a conferintel.

— Sontea Victor. IEEE International Conference on E-Health and Bioengineering, 17-18
November 2022. Membru al Comitetului stiintific

—  Sontea Victor. Presedinte al Seminarului Stiinific de profil “Nanotehnologii, Materiale noi
Multifunctionale si Dispozitive Electronice” — presedinte;

—  Sontea Victor. International Conference on Electronics, Communications and Computing,
Chisinau, 20-21 octombrie, Universitatea Tehnica a Moldovei. Membru Advizory Committe



» Redactor / membru al colegiilor de redactie al revistelor nationale / internagionale
(Optional)

- Curocichin Ghenadie. Revista ,,Sanatate Publica, Economie si Management in Medicina”,
categoria B. Membru al Consiliului editorial.

— Curocichin Ghenadie. Revista One Health & Risk Management. Membru al Colegiului de
redactie.

- Zarbailov Natalia. Revista ,,Sanatate Publica, Economie si Management in Medicina”.
Redactor-sef.

~ Curocichin Ghenadie. Revista de Stiinte ale Sanatatii din Moldova, categoria B. Membru al
Colegiului de redactie.

- Sontea Victor. Journal of Engineering Science. Membru a colegiului de redactic.

— Sontea Victor. Analele Universitatii din Craiova. Membru a colepiului de redactie.

~ Sontea Victor. IFMBE Proceedings, Springer Nature Switzerland, S5th International
Conference on Nanotechnologies and Biomedical Engineering. ICNBME-2021, November
3-5, 2021, Chisinau, Republic of Moldova2022, vol 87. ISBN 978-3-030-92327-3.
hitps://doi.org/10.1007/978-3-030-92328-0 (Indexed by Web of Science and Scopus SJR
:0.152). Editor.

18. Rezumatul activitatii i a rezultatelor obtinute in proiect (obligatoriu).

REZUMAT

Etapa V. Identificarea si testarea biomarkerilor genetici ai eficacitdii clinice §i risc de
complicatii majore a principalelor grupe de preparate utilizate pentru tratamentul maladiilor in
cauzd in lotul populafional din planului de realizare a proiectului a inclus o serie de activitati
specifice care au contribuit la colectarea materialului biologic, formarea lotului populational (430
subiecti) si lotul de pacienti (163 la moment) pentru studiu. A fost efectuatd testarea, in lotul
populational, a 7 potentiali biomarkeri genetici (rs20455 al genei KIF6, rs4244285 al genei
CYP2C19*2, rs12248560 al genei CYP2C19*17, rs2295490 — gena TRIB3, rs3814995 — gena
NPHSI, rs4149056 — gena SLCOI1B]1, rs2231142 — gena ABCG2) ai eficacitatii clinice §i risc de
complicafii majore a principalelor grupe de preparate (statine, clopidogrel, indapamide, losartani)
utilizate pentru tratamentul maladiilor (hipertensiune, diabet zaharat de tip II).

A fost elaborat reviul literaturii privind determinantele biopsihosociale in conduita
personalizata in hipertensiunea arteriala; elaborat si aprobat la Catedra de medicina de familie §i la
Comitetul de Etica al Cercetarii al USMF ,Nicolae Testemitanu” Protocolul de cercetare cu titlul
sImplementarea medicinei personalizate in viziunea medicilor de familie i a factorilor de decizie”;
elaborat in prima versiune protocolul de cercetare cu titlul ,,Bariere pentru aderarea la tratament a
pacientilor hipertensivi in vérsta apta de munca”, elaborat chestionarul pentru evaluarea barierelor
pentru aderarea la tratament a pacientilor cu hipertensiune arteriala.

A fost dezvoltat, optimizat si testat modulul pentru monitorizarea la distantd a unor parametri
(SpO2, ritm cardiac, puls, electrocardiograma (ECG), tensiunea arteriala, temperatura) dar si un
analizator al concentratiei gazelor volatile si a compugilor volatili in aerul expirat (dioxid de carbon



COq; oxigen Oz; vaporii de acetond C;HgO); dezvoltat mediul Hardware §i Software pentru
colectarea, transmiterea, stocarea §i vizualizarea la distanta a datelor dispozitivului de monitorizare
la distanta a pacientilor; determinate caracteristicele tehnice si parametrii dispozitivului elaborat,
corectitudinea si intervalul masurérilor. Dispozitivul analizator al concentratiei gazelor si
compusilor volatili la expiratie permite sesizarea a trei parametri care au fost considerati ca
biomarkeri pentru unele maladii, iar in urma testdrilor s-au obtinut valori admisibile a compusilor
finta si rezolutii acceptabile. Acest dispozitiv poate fi utilizat in cadrul institutiilor medicale si in
dezvoltarea diagnosticului noninvaziv de la distantd. Dispozitivul modernizat este compact §i
ergonomic $i poate fi montat in diferite sisteme respiratorii, mai ales ca se alimenteaza de la o
baterie de tip Li-lon ce asigura o functionalitate indelungata (aproximativ 300 ore). Rezultatele
obtinute in anul 2022 au fost publicate in 8 lucrari stiintifice (1 articol si 7 teze), si au fost prezentate
la foruri stiintifice nationale §i internationale prin 7 comunicari orale i | poster moderat.

SUMMARY

Stage V. from the project implementation plan included a series of dedicated activities that
contributed to the collection of biological material, forming the population group (430 subjects) and
the patient group (163 at the moment) for the study. Testing was performed in the population group
on 7 potential genetic biomarkers (rs20455 of the KIF6 gene, rs4244285 of the CYP2C19*2 gene,
1512248560 of the CYP2CI19*17 gene, rs2295490 — TRIB3 gene, rs3814995 — NPHSI gene,
154149056 — SLCO1B1 gene, rs2231142 - ABCG2 gene) of the clinical efficacy and risk of major
complications of the main groups of drugs (statins, clopidogrel, indapamide, losartan) used for the
treatment (hypertension, type 11 diabetes).

Literature review on the biopsychosocial determinants in the personalized conduct in arterial
hypertension was elaborated. The research protocol entitled "Implementation of personalized
medicine in the view of family doctors and decision-makers" was elaborated and approved at the
Department of Family Medicine and the Research Ethics Committee of USMF "Nicolae
Testemitanu". The first version of the research protocol entitled "Barriers to adherence to treatment
of hypertensive patients in working age" was presented, and the questionnaire for the assessment of
barriers to adherence to treatment of patients with arterial hypertension” was elaborated.

The device for remote monitoring of physiological parameters of patients was developed and
tested. It is composed of the multi-parameter monitor for remote monitoring of human parameters
(Sp0O2, heart rate, pulse, electrocardiography (ECG), blood pressure, temperature), a gas
concentration analyzer, and volatile compounds analyzer (carbon dioxide CO2; oxygen O2; acetone
vapors C3H60.) The Hardware and Software environment was developed for the collection,
transmission, storage and remote visualization of data from the patient remote monitoring device.

The technical characteristics and parameters of the elaborated device, the correctness and the
range of measurements were determined.

The device for gases concentration and volatile compounds on exhalation analysis allows the
detection of three parameters that have been considered as biomarkers for some diseases, for which
admissible values of the target compounds and acceptable resolutions were obtained. The
modernized device is compact and ergonomic and can be mounted in different respiratory systems,
especially since it is powered by a Li-lon type battery that ensures a long functionality (300 hours).




The results obtained in 2022 were published in 8 scientific works (1 article and 7 theses),

presented at national and international scientific forums (7 oral communications and 1 moderated
poster).

19. Recomandari, propuneri

- simplificarea procedurii de modificare a echipei si angajare a personalului stiintific in
proiectele de cercetare, inclusiv posibilitatea de angajare a studentilor i masteranzilor

- includerea in bugetul proiectelor a unui punct destinat susfinerii publicarii rezultatelor
proiectului, dar si mentenantei echipamentului utilizat pentru desfasurarea activitatilor de
cercetare planificate in planul de realizare a proiectului

Conducatorul de proiect . / CUROCICHIN Ghenadie

Data: 14.11.2022




Anexa 1A

Lista lucrarilor stiintifice, stiintifico-metodice si didactice
publicate in anul de referinta in cadrul proiectului din Programul de Stat

,,Pilotarea aplicarii principiilor medicinii personalizate in conduita pacientilor cu boli cronice

netransmisibile”. 20.80009.8007.26

1. Monografii (recomandate spre editare de consiliul stiintific/senatul organizatiei din domeniile
cercetarii §i inovarii)
1.1.monografii internationale
1.2. monografii nationale
2. Capitole in monografii nationale/internationale
3. Editor culegere de articole, materiale ale conferintelor nationale/internationale

1. TIGINYANU, l., SONTEA, V., RAILEAN S. (Editors) 5" International Conference on
Nanotechnologies and Biomedical Engineering. Proceedings of ICNBME-2021, November
3-5, 2021, Chisinau, Moldova, 762 pp, vol 87. Springer Nature Switzerland, 2022. [SSN
1680-0737. (Indexed by Web of Science and Scopus SJR :0.152).

4, Articole in reviste stiintifice

4.1. in reviste din bazele de date Web of Science i SCOPUS (cu indicarea factorului de
impact 1F)

4.2. 1n alte reviste din strdinatate recunoscute
4.3, in reviste din Registrul National al revistelor de profil, cu indicarea categoriei
4.4, 1n alte reviste nationale
5. Articole in culegeri stiintifice nationale/internationale
5.1. culegeri de lucrari stiingifice editate peste hotare
5.2 culegeri de lucrari stiintifice editate in Republica Moldova
6. Articole in materiale ale conferintelor stiintifice
6.1. in lucrarile conferintelor stiintifice internationale (peste hotare)
6.2. in lucrarile conferintelor stiintifice internationale (Republica Moldova)

1. VIDIBORSCHII, V., SONTEA, V., UNGUREANU, S., SIPITCO, N., FOSA, D. Low
power _constant _current driver for implantable electrostimulator of the lower esophageal
sphincter. In: IFMBE Proceedings, 5th International Conference on Nanotechnologies and
Biomedical Engineering. ICNBME-2021, November 3-5, 2021, Chisinau, Republic of
Moldova, 2022, pp.127-135, vol 87. ISBN 978-3-030-92327-3. https:/doi.org/10.1007/978-
3-030-92328-0 (Indexed by Web of Science and Scopus SJR :0.152)




6.3. In lucrarile conferintelor stiintifice nafionale cu participare internationala
6.4. in lucrarile conferintelor stiintifice nationale

7. Teze ale conferintelor stiintifice
7.1. in lucrarile conferintelor stiintifice internationale (peste hotare)

1. BUTOVSCAIA, C.,, BUZA, A., GALEA-ABDUSA D., CUROCICHIN G. Genetic variation
156795970 of the SCNIOA gene is associated with PR interval in young population of
Republic of Moldova. In: European Heart Journal, Volume 43, Issue Supplement 2, October
2022, ehac544.366. https://doi.org/10.1093/eurhearti/ehac544.366 (Impact Factor 2021:
35.855)

7.2. In lucrarile conferintelor stiingifice internationale (Republica Moldova)

1. SONTEA. Victor. Management of medical technology for ensuring the safety, efficiency and
quality. fn: IFMBE Proceedings, 5th International Conference on Nanotechnologies and
Biomedical Engineering. ICNBME-2021, November 3-5, 2021, Chisinau, Republic of
Moldova, 2022, pp. xxx-iii,, vol 87. ISBN 978-3-030-92327-3. hitps://doi.org/10.1007/978-
3-030-92328-0 (Indexed by Web of Science and Scopus SJR :0.152)

2. VIDIBORSCHII, Viadimir; SONTEA, Victor; UNGUREANU, Sergiu; SIPITCO, Natalia;
FOSA, Doina. Low power constant current driver for implantable electrostimulator of the
lower esophageal sphincter. In: Nanotechnologies and Biomedical Engineering. Editia 5, 3-5
noiembrie 2021, Chisindu. Chisindu: Pontos, 2022, p. 72. ISBN 978-9975-72-592-7.
(Indexed by Web of Science and Scopus SJR :0.152)

7.3. in lucrarile conferintelor stiintifice nationale cu participare internationala
7.4. in lucrarile conferintelor stiintifice nationale

I. BUZA, G. Dispozitiv_de monitorizare al gazelor si_compusilor organici volatili din aerul
expirat. In: Conferinta tehnico-stiintifica a studentilor, masteranzilor i doctoranzilor.
Universitatea Tehnica a Moldovei, 29-31 martie 2022, Chisinau, Tehnica-UTM, pp.276-279.
ISBN 978-9975-45-828-3

2. GUSILA, I, TOPA, A., ZARBAILOV, N., CUROCICHIN, GH. Medicina personalizata —
perspective de integrare in cadrul sistemelor de sandtate. in: Culegerea de rezumate
Conferinta siingifica anuald Cercetarea in biomedicind yi sandtate: calitate, excelenia si
performanyd, MIHS 29(3)/2022/ANEXA 1, 19-21 octombrie 2022, p. 79, ISSN 2345 1467.

3. TOPA, A., ZARBAILOV, N. Hipertensiunea arteriala din perspectiva biopsihosociala. In:
Culegerea de rezumate Conferinfa stiintifica anuald Cercetarea in biomedicina §i sandtate:
calitate, excelenta si performanta, MJHS 29(3)/2022/ANEXA 1, 19-21 octombrie 2022, p.
71, ISSN 2345 1467.

4. TUGULEA, V. Contolul cu deriiarea automatd si cu posibilitatea de avertizare a
utilizatorului la_modificarea_parametrilor fiziologici. In: Conferinta tehnico-stiinfifica a
studentilor, masteranzilor si doctoranzilor, Universitatea Tehnica a Moldovei, 29-31 martie




2022, Chisinau, Tehnica-UTM, pp. 240-244. [SBN 978-9975-45-828-3

Nota: vor fi considerate teze §i nu articole materialele care au un volum de pana la 0,25 c.a.
8. Alte lucréri stiintifice (recomandate spre editare de o institutie acreditata in domeniu)
8.1.carti (cu caracter informativ)
8.2. enciclopedii, dictionare
8.3. atlase, harti, albume, cataloage, tabele etc. (ca produse ale cercetarii stiintifice)

9. Brevete de inventii 5i alte obiecte de proprietate intelectuali, materiale la saloanele de
inventii
10. Lucrari stiintifico-metodice si didactice

10.1. manuale pentru invatamantul preuniversitar (aprobate de ministerul de resort)

10.2. manuale pentru invatamantul universitar (aprobate de consiliul stiinfific /senatul
institutier)

10.3. alte lucrari stiintifico-metodice i didactice



Anexa 1B
Executarea devizului de cheltuieli, conform anexei nr. 2.3 din contractul de finantare
(la data raportirii)
Cifrul proiectului: 20.80009.8007.26

Cheltuieli, mii lei

Cod Anul de gestiune
Denumire :;:(?) Aprobat M{)fl'-;t'lcat Precizat
Remunerarea muncii angajatilor conform statelor 211180 1043.7 1043.7
Contributii de asigurari de stat obligatorii 212100 250.5 250.5
Deplasari in interes de serviciu peste hotare 222720
Servicii medicale 222810 143.7 -2.4 1413
Servicii de locatiune 222300
Servicii neatribuite altor aliniate 222990
Procurarea masinilor si utilajelor 314110
Procurarea materialelor de uz gospodaresc si rechizite de 316110
birou
Procurarea activelor nemateriale 317110
Procurarea combustibilului, carburantilor si lubrifiantilor 331110
Procurarea.malerialelor pentru scopuri didactice,stiintifice si 335110 0.0 24 24
alte scopuri
Procurarea medicamentelor si materialelor sanitare 334110
Procurarea materialelor de uz gospodaresc si rechizitelor de 336110
birou
Total 1437.9 0.0 1437.9

Nota: In tabel se prezintd doar categoriile de cheltuieli din contract ce sunt in execufie §i modificarile
aprobate (dupi caz)

Rector CEBAN Emil { (_../5 Q..\}
Economist sef LUPASCO Svetlana SW

Conducatorul de proiect CUROCICHIN Ghenadie Y\%

—




Componenta echipei proiectului

Cifrul proiectului 20.80009.8007.26

Anexa 1C

Echipa proiectului conform contractului de linantare (la semnarea contractului)

Nume, prenume Norma de Data
Nr (conform contractului | Anul Titlul munca Data eliberarii

de finantare) nagterii | stiintific | conform angajarii*

contractului

1. Curocichin Ghenadie 1964 dr. hab., 0,5 | ianuarie 2022 31.12.2022
2. | Capros Natalia 1958 dr. hab. 0,25 | fanuarie 2022 | 31.122022
3. | Galea-Abdusa Danicla 1988 dr. st 0,5 1 ianuarie 2022 31.12.2022
4, Grib Livi 1961 dr. hab. 0,25 | ianuarie 2022 31.12.2022
5i **evitchii Alexei 1681 dr. st. 1,5 | tanuarie 2022 31.12.2022
6. Armasu Sergiu 1978 f.g 0,25 I ianuarie 2022 31.12.2022
qu Butovscaia Cristina 1977 doctorand 0,5 I ianuarie 2022 31.12.2022
8. Buza Anastasia 1980 doctorand 0,5 | ianuarie 2022 31.12.2022
9. | Chiaburu-Chiosa Doina 1988 dr. st. 0,25 Fari salarizare
10. | Bivol Elena 1982 dr.st, 0,25 lianuarie 2022 | 31.12.2022 |
11. | Chiosa Diana 1974 doctorand 0,5 1 fanuarie 2022 31.12.2022
12. | Cotelea Valeria 1973 doctorand 0,25 1 ianuarie 2022 31.12.2022
13. | Dogot Marta 1989 doctorand 0,25 1 ianuarie 2022 31.12.2022
14. | Gilca Boris 1965 dr, st 0,25 1 ianuarie 2022 31.12.2022
15. | Gradinaru-Moscalu Valeria | 1990 doctorand 0,25 Fara salarizare
16. | Romanciuc Grigore 1967 f.g 0,5 I ianuarie 2022 11.02.2022
17. | Ignat Rodica 1971 competitor 0.5 I ianuarie 2022 31.12.2022
18. | LupuLilia 1964 dr. st 0,25 1 ianuarie 2022 31.12.2022
19. | Gavriliuc Svetlana 1984 dr. gt 0,25 | ianuarie 2022 31.12.2022
20. | Olsanscaia Melania 1942 f.g. 1 | ianuarie 2022 31.12.2022
21. | Sumarev Irina 1976 f.g. 0,25 | ianuarie 2022 31.12.2022
22. | Suveica Luminita 1969 dr. st. 0,25 | fanuarie 2022 | 31.12.2022 |
23, | Salaru Virginia 1983 dr. st. 0,25 1 ianuarie 2022 31.12.2022
24. | Tomacinschi Angela 1973 doctorand 0,25 | ianuarie 2022 31.12.2022
25, | Vatamaniuc Angela 1968 f.g 0,5 1 ianuarie 2022 31.12.2022
26. | Zarbailov Natalia 1969 dr. 5t 0,25 1 ianuarie 2022 31.12.2022
27. | Topa Alexandra 1994 doctorand 0,25 1 ianuarie 2022 31.12.2022
28. | Turcan Artiom 1989 doctorand 0,25 Férd salarizare o
29. | Gusila llenuja 1989 doctorand 0,25 1 ianuarie 2022 31.12.2022
30, | Popov Adrian 1991 doctorand 0,25 1 ianuarie 2022 31.12,2022
31. | Timofti Olga 1997 f.g. 0,25 Fira salarizare
32. | Dumniuc Lilia 1996 f.g. 0,25 Fari salarizare
*Prelungire activitate din 01 fanuarie 2022 pand la 31,12.2022
*¥| evitchi Alexei nesalarizat din 1 aprilie - 23 octombrie 2022
Ponderea tinerilor (%) din numirul total al executorilor conform contractului de '

finantare

31,25%

i'
|




Modificari in componenta echipei pe parcursul anului curent
Norma de
Nr Nume, prenume Anul nasterii ?:Itl'.'" i Da-ta ..
stiintific conform angajarii
contractului
1. Romanciuc Grigore 1967 f.g. 0,5 Demisie din data
de 11.02.2022
2. Timofti Olga* 1997 fg 0,25 I aprilie 2022
3 Gradinaru-Moscalu Valeria®* | 1990 doctorand 0,25 | aprilie 2022
*Salarizare din data de | aprilie 2022
| Ponderea tinerilor (%) din numarul total al executorilor la data raportéarii | 31,25%

Rector

Economist sef

Conducatorul de proiect

Data: 14.11.2022

CEBAN Emil

LUPASCO Svetlana b4

CUROCICHIN Ghenadie




Ancxa 1B

Executarea devizului de cheltuieli, conform anexei nr. 2.3 din contractul de finantare

Cifrul proiectului: 20.860009.8007.26

(la data raportarii)

Cheltuieli, mii lei
Cod Anul de gestiune 2022
Denumirea Eco Modificat ;
B ) (k6) Aprobat +/- Precizat '
Remunerarea muncii conform statelor 211180 106,4 106,4
Contributii $1 prime de asigurari obligatorii 212100 25,5 255
Deplasari de serviciu in interiorul irii 222710
Deplasari de serviciu peste hotare 222720 |
Servicii editoriale 222010
Servicii de protocol 222920
| Servicii de cercetari stiintifice contractate 222930
| Servicii neatribuite altor aliniate 222990
! Procurarea masinilor $i utilajelor 314110
: Procurarea activelor nemateriale 317110
| Procurarea combustibilului, carburantilor $i
: : 331110
. lubrifiantilor
| Procurarea produselor alimentare 333110
Procm:area t_r?atf-:nalellor pentru scopuri 335110 8.0 8,0
didactice, stiinfifice si alte scopuri
Procurarea materiale de uz gospodaresc §i
. ; 336110
‘rechizite de birou
Procurarea altor materiale 339110
TOTAL 1399 139,9
Notdi: In tabel se prezinti doar eategoriife de chelwieli din coniract ce sunt in execntie si modificdrile uprobute (dupia caz)
Rector U.T.M. _\_-)_(r_—-__.——fz‘l"(D Okt dr. hab. Viorel BOSTAN

(semndtura) {rumele, prenumele )

Z /744;///,/[&?%

(semmitura)

Victoria IOVU

(numele. prenumele)

Contabil (economist)

74
Dr. Victor SONTEA

(numele. prenumele)

Conducitorul de proiect

(semnatura)

soveef ML
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Anexa [C

Componenta echipei proiectului

Cifrul proiectului 20.80009.8007.26

Echipa proiectului conform contractului de finantare (la semnarea contractului)
Nume, prenume \ Norma de . Data
Nr | (conform contractului n:s::rlii t'Tilr:l:lt!lc munci conform anD:‘l;rii eliberfrii
de finantare) ) gty contractului 84l
1. | Sontea Victor 1951 dr. 0,50 03.01.2022
2. | Rotan Ulian 1967 f-grad 0,50 03.01.2022 | 30.08.2022
3. | Vidiborschii Vladimir 1980 f-grad 0,25 03.01.2022
| Ponderea tinerilor (%) din numarul total al executorilor conform contractului de finantare | 0

- Modificari in componenta echipei pe parcursul anului 2022
. Norma de munci
Anul Titlul g
Nr Nume, prenume o ai conform Data angajarii
nasteri stiintific .
contractului
: Pocaznoi lon 1955 f-grad 0,50 01.09.2022
| Ponderea Linerilor (%) din numérul total al executorilor la data rapertarii I 0
Rector U.T.M. @“/) dr. hab. Viorel BOSTAN
(semnatura) (numele, prenumele)
Contabil (economist) ‘fz:'_":"/'? WZA777724 Victoria IOVU
(semndtura) {numele, premumele )

Conducitorul de proiect ) Dr. Victor SONTEA
l‘) {semndura) 7 (numele, prenumele)
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UNIVERSITATEA DE STAT DE MEDICINA
SI FARMACIE .NICOLAE TESTEMITANU"
DIN REPUBLICA MOLDOVA

NICOLAE TESTEMITANU STATE UNIVERSITY
OF MEDICINE AND PHARMACY
OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA

0
CONSILIUL STHNTIFIC p N SCIENTIFIC COUNCIL,
T—
MD-2004, Chisinau, bd. Stefan cel Mare si Sfant, 165, tel.: 022 205 106; e-mail: consiliuLstiintitic@usmfmd
EXTRAS DIN DECIZIE
16.11.2022 nr. 10/4k

| Cu privire la aprobarea rapoartelor anuale de implementare a |
proiectelor din cadrul Programului de stat din domeniile
cercetarii si inovarii (2020-2023), pentru anul 2022

In conformitate cu prevederile Ordinului Agentici Nationale pentru Cercetare si
Dezvoltare nr. 99 din 5 noiembrie 2020 cu privire la aprobarea Instructiunii privind raportarea
anuald a implementarii proiectelor din domeniile cercetarii si inovarii, a Contractului de
finantare a proiectelor din cadrul Programului de Stat domeniile cercetarii $i inovarii (2020-
2023), precum si in rezultatul audierii publice a rapoartelor anuale de implementare a proiectelor,
Consiliul stiintific

A DECIS:

1. A aproba raportul anual pentru anul 2022, de implementare a proiectului ,,Pilotarea aplicarii
principiilor medicinei personalizate in conduita pacientilor cu boli cronice netransmisibile”,
cifrul 20.80009.8007.26, din cadrul Programului de stat din domeniile cercetarii si
inovarii (2020-2023), responsabil de proiect dl Curocichin Ghenadie, dr. hab. st. med,
profesor universitar.

2. A prezenta raportul anual pentru anul 2022, de implementare a proiectului ,,Pilotarea aplicarii
principiilor medicinei personalizate in conduita pacientilor cu boli cronice netransmisibile”,
cifrul 20.80009.8007.26, din cadrul Programului de stat din domeniile cercetarii si
inovarii (2020-2023), responsabil de proiect dl Curocichin Ghenadie, dr. hab. st. med.,
profesor universitar, Agentiei Nationale pentru Cercetare si Dezvoltare.

Secretar al Consiliului stiintific, Diana Calaras
dr. st. med., conf. univ.

Ssmnatyra ’?j% d’/’fé/
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MINISTERUL EDUCATIEI MINISTRY OF EDUCATION

51 CERCETARN — AND RESEARCH

AL REPUBLICI MOLDOVA QFJML: OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA

UNIVERSITATEA TEHNICA :ULJ TECHNICAL UNIVERSITY
A MOLDOVEI OF MOLDOVA

MD-2004, CHISINAU, BD. STEFAN CEL MARE §I SPANT, 168, TFL:022 23-78-61 | FAX: 022 23-54-d1, www.utm.md CONSILIUL STIINTIFIC

EXTRAS din Procesul Verbal
al sedintei Consiliului Stiintific UTM
din 15 noicmbrie 2022

Prezenfi: 15 membri ai Consiliului stiinfific al UTM — dr. hab., prof. univ. Tronciu Vasile, dr.,, conf.
univ. Siminiuc Rodica, dr. hab., prof.univ. Bostan Viorel; acad. Bostan lon; dr. hab., prof. univ. Bugaian
Larisa dr. hab., prof. univ. Stoicev Petru; dr. hab., prof. univ. Tatarov Pavel; dr. hab., prof, univ. Valeriu
Dulgheru; dr. hab., prof. univ. Rusu lon; dr. hab., prof. univ. Albu Svetlana; dr., prof. univ. Sontea Victor,
dr., conf. univ. Zaporojan Sergiu, dr., conl, univ. Moraru Vasile, dr., conf. univ. Stratan lon, doctoranda

Railean Daniela.

5-A DISCUTAT: audierea rezultatelor stiin{ifice objinute pe parcursul anului 2022 in cadrul proiectului
Program de Stat: 20.80009.8007.26 Pilotarea aplicarii principiilor medicinei personalizate in
conduita pacientilor cu boli cronice netransmisibile”, Conducitor de proiect (partener): dr. Victor

Sontea.

S-A DECIS: aprobarea rezultatelor stiingifice ob{inute pe parcursul anului 2022 in cadrul proicetului
Program de Stat: 20.80009.8007.26 ”Pilotarea aplicirii principiilor medicinei personalizate in

conduita pacienfilor cu boli cronice netransmisibile”.

¥ Pregedinte al C§ UTM,
V.ﬂﬂc TRONCIU, dr. hab., prof, univ.

(@“"é’ Secretar al C$ UTM,

a4 Rodica SIMINIUC, dr. conll univ,

4!!{’\
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