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1. scopul etapei апчаlе сопfоrm proiectului depus la сопсчrs
Evaluarea disfuncliei microcirculatorii periferice gi cardiace рriп

brat-gleznй 9i panoului multi-marker; efectului revascularizdrii аmбпаtе а
рrесum gi а actiunii Ang 1-7 asupra reactivitйlii de efort а cordului gi а
infarctul miocardic experimental.

aplicarea RMN, indicelui
pacien[ilor cu NSTEMI ,

sistemului coronarian iп

2. Obiectivele etapei апuаIе
l. Ечаluаrеа disfuncliei rnicrocirculatorii perifcrice 9i cardiace.
2. Selectarea rnetodelor instrumentale mai iпfоrmаtiче, dar ;i cu un raport cost-eficien{ё

acceptabil in diagnosticul disfuncliei nricrocirculatorii.
з, Remodelarea func{ionalй а cordului izolat gi sistenrului coronarian in inf'arctu1 miосаrdiс

acut

3.Actiunile planificate pentru realizarea scopului qi obiectivelor etapei апuаlе
l , Еlаьоrаrеа chestionarului pentru ечаluаrеа posibililor factori ai dereglёrii rnicrocirculatiei

соrопаriепе 9i реrifеriсе
2, Арrесiеrеа indicilor de disfunclie miсrочаsсulаrё соrопаriаlrй la pacienlii supusi

arrgioplastiei intr-un lot mediu de l00 pacien{i cu NSTEMI (se va determina nivelul
circulant al mаrkеrilоr biochimici).

3, Iпstruirеа personalului echipei proiectului (3 persoarre) privind utilizarea dispozitivului
Регirпеd Periflux б000 репtru арrесiеrеа соrеlаtiчй а disfunc{iei microvasculare periferice
сu сеа соrопаriапй.

4, Еvаluаrеа indicatorilor instrumentali ai nricrocircula{iei deterrninali in timp real aplicбnd
dispozitivul Perirned Periflux 6000 (сса 75 pacienli cu NSTEMI).

5. Еvаluаrеа indicatorilor RMN cardiace la pacienlii cu NSTEMI 9i МINОСд сбt ;i RFF la
pacien{ii NSTEMI.

6, Allaliza iridicelui glezn6-bra! la pacien{ii cu aterosclerozй реrifеriсй, Ei арrесiеrеа nivelului
indicatorilor sistemului рrо- 9i antioxidant la 40 pacienli Ei 40 subiecli sanatogi cu scopul
analizei corelative а gradului de disfunctie чаsсulаrй perifericб cu сеа соrопаriапё la
pacienlii cu NSTEMI.

7, Еvаluаrеа in vitrО а efectului Ang 1-7 asupra rezervei coronariene endoteliu dependente in
infarctul n-riocardic.

8, Еvаluаrеа in vitro а efectului Ang 1-7 аSuрrа reactivitatii соrопаriепе la ac{iunea agen{ilor
naturali constrictori in infarctul miocardic,



4, Ac{iunile realizate pentru atingerea scopului gi obiectivelor etapei anuale
1, s-a elaborat chestionarul pentru evaluarea posibililor factori ai dereglёrii microcirculatiei

соrопаriепе Ei реrifеriсе
2, La: 100 de pacienli сu NSTEMI 9i 20 subiec{i sйпйtо;i s-au determinat in dinarnicй valorile

satrguine а bionrarkerilor: PCRhs, TNF-alpha, cistatina с, н-FАвр 9i pRoBMp 
;.а.3, S-a studiat irTrpactul revascularizбrii amAnate asupra rniocardului la pacien{ii сu NSTEMI cu

risc inteпlediar gi scйzut аsuрrа remodelйrii nrorfo-functionale а rniocardului.
4, s-au preluat probe sanguine pentru mai rnulli markeri al sistemului de coagulare: monomerii

fibrirrei' particulelor endoteliale, antitrombinei III' Proteinei S, Proteinei С 9i allii 1:79pacien{i gi 15 subiecli sёnйtogi),
5, S-a evaluat irTdicele glezrrй-bra{ cu determinarea concomitentё а indicatorilor sistemului рrо-

Ei arrtioxidant in sбпgеlе circulat la сса 40 pacien{ii сu аfесtаrе ateroscleroticй реrifеriсё ;i 40
de persoane sёпёtоаsе (lotul de control).

6, Au fbst evalua{i prin RMN саrdiасй раrаmеtrii la l8 pacienli gi рriп determinarea rezetTei
fraclionale de flux la б pacienli cu afectare соrопаriапй neobstructivё.

7, S-a studiat reactivitatea соrопаriапй 1а stirrrulare simpaticй cu поrерiпеfriпё (NE), Ia ac{iunea
endotelinei 1 (ET-l), angiotensinei II (Дпg II), рrесum ýi reactivitatea саrdiасй la еfоrt cuvolurn gi cu rezisten!Д iп iпfаrсtul nriocardic experimental (IME).

8, S-a studiat efectul premedica{iei соrdului izolat cu Ang 1-7 аsuрrа reglбrii hetero- 9ihomeometrice а corclului, рrесum gi аsuрrа fenomenului coronarian Gregg iminent ac(iunii
factorilor naturali vasorelaxan{i gi vasoconstrictori in IME.

5. Rezultatele ob{inute
Realizarea scopului сеrсеtйrii trasat pentru anul 202l а cuprins: (1) estimarea efectuluirevascularizёrii atrrAnate а pacien}ilor cu NSTEMi cu risc cardiovascular intermediar ;i mic, (2)

арrесiеrеа disl'unctiei microcirculaliei 1а pacienlii сu NSTEMI prin aplicarea rezonanlei magnetice
nucleare Ei а nivelurilor circularrte аlе mаrkеrilоr biocliimici, (з) evaluarea disfuncliei microvasculare
реrifеriсе prin арrесiеrеа indicelui gleznй-bra! cAt gi indicatorii sistemului pro- 9i antioxidanti
a-iustatё cu indicatorii permeabilitatii intestinale ýi (4) estimarea rеmоdеlёrii miocardului gi аsistemului соrопаriап iп infarctul miocardic experinrental.

1, Estimarea efectului revascularizdrii аmdпаlе а pacieпlilor cLl NSTEMI сu riscсаrсliочаsсulаr iпtеrmесliаr qi miс,
in NSTEMI rеСОllrаПdЙГilе Societa{ii Еurорепе de Cardiologie се yizeazб tirnpul aplicбriitratamentului invaziv au la bazё estinrarea cu predileclie а sсоrurilоr de risc GRдСЕ (GlobalRegistry оf Acute Соrопаrу Events) 9i TIMI (Thrombolysis In Myocardial Infbrction). ДstfеI, lapacien{ii din gruрurilе de risc fоаrtе inalt si inalt rечаsсulаrizаrеа рrimаrё а miocardului se апuп{ёороrtuпё la distan{a de 2 si, respective, 24 de оrе. La pacien{ii cu risc intennediar sau mic GhidulESC rесоШапdб aplicarea strategiei invazive in prirnele 12 d,e оrе de la stabilirea diagnosticului deNSTEMI, iаr irr virtutea circumstan{elor саrе nu оfеrё posibilitatea de efectuare а coronarografiei lapacientii cu NSTEMI in prirnele 72 ore, Se rесоmапdй transferul pacien{ilor sрrе un centru cuabilitё{i de cardiologie interven{ionalё. Irnportant de menlionat сё la pacienlii NSTEMI cu riscinternrediar sau mic ischer,ria nriocardului este deterrTinatd predilect de disfunclia microcirculatiei



соrопаriепе. Experienla поаstrб demonstreazё existenla in Republica Moldova а unui nunr5r destul
de mаrе de pacienli eligibili la aceastб rесоmапdаrе, motivele cauzative fire'ti fiind suplinite astёzide instalarea restric!iilor sociale deterrninatй de panderrria covID-19, iаr revascularizarea
miocardului este аmАпаtё сhiаr рАпё la З0 de zile.

in acest context este importantй evidenlierea impactului acestei angioplastii аmбпаtе asupraprognosticului evolu{iei post-irrfarct а nriocardului la distan!й in .ontiguitute cu estimarea
caracterului remodelаrii rrrorfo-func{ionale а miocardului, ratei evenimentelor cardiovasculare
rпаjоrе, ir-rfluerrlei diferitor factori de risc cardiovascular, in primul rАпd diabetul zaharat.

ReieEind din cele menlionate пе-аm рrорus арrесiеrеа comparativё а efectului rечаsсulаrizёrii
irr реriоаdа <72 ore Ei 72 оrе-30 zile asupra indicilor ecocardiografici gi апdurап}ё fizicб,|apacien(ii
cu NSTEMI la distan{a de б luпi.

loturi egale de pacien{i cu NSTEMI cu
dependen{ё de fereastra de aplicare а

Material si metode, Cercetarea а fost realiz аtб, ре 2
sсоrul GRACE <140 (risc intermediar qi mic), fоrmаtе in
angioplastiei:

о Lotul 1 (126 de pacien{i), cu rечаSсulаrizаrеа <72 ore.о Lotul 2 (126 de pacienli), сu revascularizareain perioada 72 оrе-30 zile.
Potrivit vаrsta, genderul, rаtа lnaladiilor concomitente (hipertensiune аrtеriаlё, diabet zaharat) qi

а factorilor de risc cardiovascular, debutul simptomelor loturile au fost omogene.
Scorul GRACE а fost calculat prin forrnula acceptatй. Din studiu au fost exclugi pacienlii

саrе au demonstrat: risc cardiovascular foarte inalt gi inalt; infarct miocardic suportat апtеriоr;cardiomiopatia dilatativa; cardiorniopatia postinflamatorie; cardiomiopatie hiреrtrоfiсй; stenozёсоrопаriапЙ саrе а cauzat infarctul < 50оА 9i FFR (rеzеrча соrопаriапё frасliопаtй) > 0.80; prezen{a
stet]ozelor >]5о^ ре alte vase it,l аГаrй cle аrtеrа {intё de рrоVосаrе а IMA; By-pass аоrtо-соrопаriап
sau angioplastia соrопаriапй iп апаmпеzб; valvulopatii senrnificative (insuficien{a gr IlI-Iv, stenoze
de gradul rnediu Ei sever); hipochinezia difuzб а ventriculului stбng la echocardiografie; insuficierr{йrerralй avansatё, La admitere 9i la distan{a de б luni а perioadei post-inf'arct s-au efectuatinvestigatiile: exanrenul ECG, exatnenul echocardiografic transthoracic (EcoCG), testul de еfоrt,СОrОПаrОgrаfiа, tonrogratia РriП СОеrеПtа optica (ОСТ - Optical Coherence Tomography), rezerva
Ir"ac{ionatё de fluх (FFR - f-ractiorral flow rеsеrче).

Rezultate. Datele ЕсоСG ale pacien{ilor cu NSTEMI
similare iп ambele loturi (Йrб discrepan{й semnificativё) 9i
inerent cordului periclitat.

estimate la а 2-а zi duрё angioplastie sunt
demonstreazё un patern morfo-func{ional

Datele соrопаrоgrаfiеi oblinute in loturi sunt omogene, cu exceplia prevalйrii ratei paternului
de stenozё 91-99оА iп lotul 2fаlб,dе lotul l ;i apaternului ocluzietotalйin lotul 1.

unul din punctele notabile de estimare а calitйlii remodelёrii post-infarct а miocardului esteгерrеzеrrtаt de gгач itatea insufi cien{ei cardi асе.
Este rеmаrсаЬilё in acest sens rаtа mai mаrе duрй б luni de la angioplastie а pacien{ilor cuNYHA II in lotul 2 comParativ cu lotul 1 (66,7 vs iz,Чи1, iаr rata NYHA III, dimpotrivё, estesemnificativ mai rriicё (4 vs 29%). Aceastй constatare indicё аSuрrа unei restabiliri func{ionaleconcludentё а cordului la pacien{ii cu NSTEMI tratali рriп revascularizare аmбпаtй, deci peste 72оrе, Sub acest aspect Se rеrпаrсё inteligibil gi dinarrrica indicilor ecocardiografici atestatё la clistan{ade б luni dupб revascularizare.
Revendicйrile func{ionale pozitive ale cordului саrе au evaluat ре раrсursul perioadei post-
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iпГаrсt sunt urmаtе de an-reliorarea toleran(ei la еfЬrtul fizic а pacientului.
Meritй atenlie Гарtul сё intensitatea efortului maximal efectuat de pacienlii din lotul 2 а fostconsiderabil nrai mаrе comparativ сu lotul l: 111,200+2,244 уsgg,з70+2,i87 Wt (p<0,00l).
Beneficul cunrulativ al anduran{ei fizice in loturi la finele perioadei de б luni dupёrеvаsсulаrizаrеа NsTEMI s-a rnanifestat in саdrul aplicйrii arrgioplastiei аmбпаtе prirrtr-o rаtй netmai mаrе а pacienlilor cu tоlеrап\б,гlziсб,iпаltё cornparativ cu angioplastia арliсаtй in prirnele 72 deОrе: 45,60Й VеrSuS З1,9Уо. АЕаdаr, rеvаsсulаrizаrеа аmАпаtй а pacien{ilor cu NSTEMI cu risccardiovascular intcrlnediaг si nric, aplicatё la о distan{ б de ]2ore - з0 zile, ademonstrat duрй б luпide zile о геmоdеlаrе mоrfо-furrсliопаlё а cordului соmраrаьilё cu paternul iminent revascularizйriiaplicate ilr рrimеlе 72 ore, iar unele modificйri sunt chiar mai concludente, сum аr fi: (l) сrе9tеrеаFЕ, (2) miсsоrаrеа VTS 9i DTS, (3) rаtа pacien{ilor cu NYнд II, (4) intensitatea efoftului Мах,tirrrpul total al efbrtului fizic, рrесum si rata pacienlilor cu tоlеrап!й inaltй la efort fizic. Dateleoblinute аrgutпепtеаzй relevanla аmбпйrii revascularizйriipacientilor cu NsTEMl cu risc intermediargi nric de la perioada rаspunsului inflalrrator trrax im (24-72 оrе) рбпё la perioada rйspunsuluiinf]an'ator atenuat (duрй ziua а 5-а) in чеdеrеа reducerii impactului traumatic al angioplastieidetrirrrental rеmоdеlёrii post-infarct а miocardului, chiar dасб existй posibilitatea tratamentuluiinvaziv а pacientului in рrimеlе 72 ore de la debutul infarctului miocardic.

2, Aprecierea disfuпc|iei microcircutaliei la расiепlii сu NSTEMI рriп aplicarea rеzопап!еimаgпеtiсе пuсlеаrе
Este irTrportant de nrenlionat сй dirr pacienlii incluqi ?n studiu (peste 500 NSTEMI;i circa Зl4MINOCA) арliсаrеа RMN s-a reugit la l8 pacienli cu NSTEML iпЗЗ,ЗYосаzuri а fost confirmatdiagnosticul de infarct miocardic (IM), restuI рrеzепtбпd patologii de etiologie non-ischenric6:

[,??jo"u 
ЗЗ,ЗОА, cardiorniopatie hiреrtrоfiсй (смн) - 16,6%9i cardiomiopatie dilatativй (CMD) _

Rezultatele furnizate de rezonanla nragneticё пuсlеаrё (RNM) au arёtat сй aceastй metodй este1ЪzаЬil5 privind diagnosticul disfunctiei nricrocirculatorii соrопаriепе la pacien{ii cu NSTEMI,dеоаrесе in l00% cazuri s-a depistat fiЬrоzа subendocardicё, саrе este cauzata nemijlocit clenricrocirculatia subendocardicй соmрrоmisб, Alti indicatori instrumentali furniza{i de RNM, cum аrfi in prirrrul rбпd indicele de rеzеrчй а perfuziei miocardului ;i indicele raportului dintre rеzеrvасоrопаriапб 9i fluxul аrtеrеlоr de репеtrаrе а miocardului sunt fezabili in estirnarea disfunc{ieitl,tiсгосirсulаtоrii соrопаriепе, саrе са gi indicele fibrozei subendocardice trebuie sб fie rереrеinrpoftante in vесlеrеа justificёrii valorii predictive markerilor circulanli biochimici. in contextulrеIеvап!еi diagnostice а panoului tnulti-n,arker la pacien{ii cu NSTEMI anr abordat арrесiеrеаcol,ttinutr-rl seric al markerilor pro-irrflaпratori (IL-1, IL-б, IL-8, ТNF-а,, PCRhs, мср-1), mаrkеrilоrar,ti-inflamatori (IL-4, lL-1O, IL,2з,lL-ЗЗ, heregulina-lB), mаrkеrilоr stresului oxidativ (dialdehidatnalonicй, рроА, nitirozolii, nitra{ii ýi nitritii, ,up.ro"iddismutaza, catalaza, sisternul enzimaticglutation-redox), mаrkеrilоr leziunilor сеlulаrе ischemice (FАвР sau саriеrul proteic а1 acizilor gragi,cistatina, aIbunrina ischenlic modificatё), markerilor dishomeostaziei circulatorii (copeptina, NT-pro-I]NP), пlагl<егilоr filrrozei (galectina-3) Ei de activitate а turnover-ului colagenului de tip I Ei tip IiI.Datele ob{irrute iп anul 2021 аrgumепtеаzё 9i fundamenteazё deja Гezabilitatea unui a1goritIndiagnostic al disfunc{iei rnicrocirculatorii соrопаriепе la pacien{ii cu NSTEMI. in anul 2022 чrпеаzб,sб fie cuprins tot panoul nrulti-marker desemnat mai sus.



3, Еvаluаrеа fezabilitd|ii diagпostice а iпdicatorilor microperfuxiei periferice utilizdпd
dеtеrmiпаrеа iпdiсеtui glеzпа bra| si corelarea lor сu marcherii biochimici si iпstrаmепtаli
ai_ disfanc|iei соrопаriепе miсrочаsс alare (sau sаrсiпа ateroscleroticd)
in studiu au fost inclugi 40 de pacien}i cu boala arterialй perifericй (вАр) fiind intr-o starestabilй cel putin cu о luпё inainte de а fi incluqi in studiu, adicй йrё modificёri bru'te in рrоЬа demеrs ре jos qi valorile indicelui Gleznё Вrаt respectiv. Lotul de control (LC) а inclus 40 subiec}i.Au fost exclugi din studiu subiecfii саrе aveau vase necompresibile (GBI >1,40),

insuficien{й hepaticб, grаvо tulЬurйri renale (creatininй sericб >2,8 mgldl), Ьоаlё cerebrovascularй
асutй, infarct miocardic acut, dасй еrач fumёtоri activi sau dacб luau antioxidanli, s-a mёsurаtindicele glеzпё-Ьrа{ cбt gi determinarea in ser а peptidelor derivate din Nox2 solubile; productia deHzOz;procentul de НВА, con}inutul zonulinei serice qi LPS. Dereglёrile stresului oxidativ аu uп rolmajor in initierea gi progresia afectйrii aterosclerotice, implicAnd tot patul vascular inclusivmicrovasele, Totodatё dereglёrile sistemului de oxidare gi fоrmаrеа radicalilor liberi de oxigen lapacien{ii cu ВАр 9i соrеlаrеа lor cu afectёrile aterosclerotice соrопаriепе rёmбп iпсй neclare. inultimii ani о atenlie deosebitй а fost acordatй microbiotei intestinale са саuzба inilierii gi progresiei
РrОСеsеlОr aterosclerotice ВАР. Моdifiсёri ale microbiotei intestinale au fost asociate cu о produc[ie
сrеsсutЙ de N-oxid de trimetilaminй, metabolit саrе ехеrсitё un efect proinflamator gi protrombotic,
РrОСеSе Саrе favorizeazб aterotromboza la pacien{ii cu вАр. Dаr gi alte produse microbioticeintestinale, сum аr fi lipopolizaharida (Lps), poate fi implicatё in dezvoltarea aterosclerozei Вдр.LPS este о endotoxinй derivatй din mеmЬrапй gram negativi а bacteriei gi care influen{eazё proactivtrапsсriеrеа intracelularй а mai multor mediatori proinflamatori in peretele vasului prin intermediulreceptorului Toll-like 4 favorizбnd astfel progresia aterosclerozei. Astfel putem preýupune сё Lps аrputea fi un factor declanqator al stresului oxidativ la pacienlii сч вАр. Reiegind din cele spuse аmevaluat rоlul potential al Lps in activarea sistemicй а Nox2 9i respectiv al Hzoz dar gi echilibrulactivitй{ii sistemului pro- qi antioxidant prin determinarea Hzoz gi activitёfii de inlйturare а Hzoz.Mai mult, аm analizat rela{ia dintre LPS 9i severitatea aterosclerozei la pacientii cu ВДР.

La pacien{ii cu ВАР indicele gleznё bra{ а fost semnificatiV diminuut .u 47,67Уо(0,56+0,05vs 1,07*0,07), Nivelul circulant al peroxidului de hidrogen se estimeazй majorat fа{ё de control cu40% (Р=9,904), Un alt mаrkеr al stresului oxidativ, sNo*i-dp, de asemeneu.rt. semnificativ majoratla pacien|ii cu ВАР: 37*8 vs 2l+9 (+77%). Remarcabila este сrеýtеrеа duЬlё а LPS, саrе fiind uпmаrkеr al periclitёrii microbiotei intestinale poate declanga un rёsрчпs inflamator. Elevarea Lps seсоrеlеаzё cu mаjоrаrеа Zonulinei сu 89%, fapt се indicё аSчрrа rolului cregterii permeabilitё{iiintestinale iп translocarea intestinalй, declangarea rёspunsului inflamator, activarea stresului oxidativqi ехасеrЬаrеа aterosclerozei.
4, Estimarea remodeldrii miocardalui si а sistemului соrопаriап iп iпfarctul miocardicехреrimепtаl (IME).
in IME rеglаrеа hetero- 9i hоmеоmеtriсё а cordului este afectatё, fapt determinat dePericlitarea fazei de contrac{ie 9i rеlахаrе izovolumicё а cordului, predictorii func{ionali ai сбrеiаsunt +dP/dT mах 9i -dP/dT mах. Valoarea lor in рrоЬеlе de efort cu volum gi rezistentё estediminuarea cu рOпй la26% comparativ cu indicii mапоr. Afectarea functiei diastolice а ventricululuistang (VS) este manifestatЙ рriп сrеýtеrеа incrementului presiunii telediastolice fа[ё de mаrtоr cuрАпё la l7,8yo in condiliile de umplere gradualё а cavitajii vs. Actiunea surplusului de calciu inperfuzat а condi{ionat о mаjоrаrеа net suреriоаrй а stiffenss-ului diastolic fаtй de mаrtоr cu рёпё la



42,4о/о, fbpt се indicй аsuрrа periclitйrii sisternului intracelular de control al homeostaziei ionilor decalciu (ie, deficitul energetic, incompetenla pompei SERCA2a gi rеduсеrеа raportului dintre
fо s fо ri l аrе а Е i d е fo s fori l аrеа fо s fo l am Ь arru lu i ).

ЕfЪсtui vasoconstrictor al factorilor neuroendocrini vasoconstrictori naturali (norepinefrinei,
errdotelinei 1 (Ет-1), polipeptidului Y;i angiotensinei II) estepoten{at, datб fiind rеduсеrеа fluxului
соrопаriап mai tпаrе cu рАпё lа2l,З2Yо fа!ё de mаrtоr. Totodatй, ре fondalul af'ectйrii reactivitбlii
соrопаriепе mediate de endoteliu fenomenul vanhouute nu s-a decelat periclitat, fapt се indicй
аsuрrа ча[огii adaptive in acest sens а epoxiecosatrienelor,

Actiurrea Ang 1-7 inairrte de probele de efort hemodinarnic 9i пеurоепdосriп а amelioratnotabil reactivitatea cardiacё qi соrопаriапй. Astfel, valoarea +dP/dT rnax 9i -dP/dT mах а crescut cu
рбпё la l0% comparativ сu IME, iar jetul aortic, debitul cardiac 9i presiunea sistolicй а ventriculului
stбlrg s-au majorat cu 17-45%. Rernarcabil сй prernedica{ia cu Ang 1-7 а condilionat apariliarбspunsului inotrop pozitiv al cordului izolatlaac{iunea Ет-1 urmаtй de сrе'tеrеа debitului cardiace
ре fondalul еlечёrii presiunii sistolice а vs.

Este imроrtапtд cre9terea rezervei f urrc{ionale coronariene а cordului iпеrепtй acJiuniiacetilcolinei cu |9Оh, рrесul1l Ei а fluxului соrопаriап la acliunea fасtоriiоr neuroendocrini
vasoconstrictori cu рбпй la 11%. De asemenea rneritЙ atenlie efectul Ang 1-7 de cregtere а tоlегап{еinriocardului la actiunea ischenriei gi reperfuziei, datй fiind rеduсеrеа semnificativй а presiuniitelediastolice а vs ре perioada ischemiei cu рбпй 1а 41,7yо,рrесum gi ре perioada reperfuziei cu
рАпй Ia З6,4уо, Prin urmаrе, datele ob{inute aduc la apel rolul adaptiv-compensator al Дпg 1-7 inrеglаrеа cardiaci sub aspectul difЫitor рrоЬе de еfЬгt hemodinanric 9i пеurоЪпdосriп irr IME ;i potargumenta арliсаrеа acestei cotтtponente naturale а sistemului renin-angiotensinй-aldosteron inatingerea revirimentului furrc{ional cardiac ;i соrопаriап, рrесum qi justifica necesitatea сеrсеtйriiposibilitй{ilor fаrrпасоlоgiсе de а creýte expresia АсЕ2, 

"nriru de conversie а Дпg II in Дпg 1-7.Notё: Obiectivul З ;i 4 sunt trапsfеrаtе pentru а fi realizate in anul 2022 diп motive сё situaliaePideIniologicб а imPiedicat transferul utilajului din Suedia la Chiginйu (сопfоrm contractului deсоlаlэоrаrе) iп schimb conforIn deciziei Consiliului ;tiin{ific al IMSP Institutul de Cardiologie(РrОСеs vеrЬаl rrr,2 din |5.04.2O2I) s-a realizat un alt obiectiv al proiectului dictat de situaliaepidemiologicё qi anume: studiul irnpactului revascularizёrii amanate asupra nriocardului la pacienliicu NSTEMI cu risc intermediar gi scйzut asupra rernodelбrii morfo-funclionale а miocardului (veziobiectivul 3 al proiectului).

б. Diseminarea rezultatelor ob{inute iп proiect in fоrmi de publica{ii
Lista luсr5rilоr Etiin{ifice, ;tiinlifico-t-l-tetodice ;i didactice publicate iп anul de rеf'егiп{ё iп cadrulproiectului din Рrоgrаmul de stat ,,Evaluarea markerilor instrumentali ;i biochimici inmanagementul pacienlilor cu infarct miocardiс acut йrЙ еlечаrе de segment ST, рrесum gi inарrесiеrеа gradului de afectare соrопаriапй microvascularё" cu cifrul nr.20.80009.s007,10.

1. Articole tп reviste;tiiп|iJice
1,], iп reyiste diп bazele с/е clate WеЬ of Sсiепсе si SCoPUS (cu iпdiсаrеа factorului cleimpact 1F)

1, Lorenzo Loffiedo, Victoria Ivanov, Nicolae Ciobanu, Micaela Ivanov, Michail Popovici,Cristina Nocella, Vittoria Cammisotto, Federica Orlando, Аurоrа Paraninfi, Paolo Ciacci, ЕпriсоMaggio, Sinrona Bartin,occia, Francesco Barillё, Frапсеsсо Violi, Roberto Саrпечаlе. NoX-2



activation and gut-derived lipopolysaccharides in patients
Дпtiохidапts &Re dox Si gпаtiп g, 2020,1 l (ЗЗ),7 бl -7 66
(I}--5,59).

with соrопаrу microvascular angina.
doi.

L2, iп reyiste diп Registrd Nаtiопаl al reyistelor de profil, сu iпdicarea categoriei2, Plugaru А,, lvапоv М., Ivanov V., Popovici I., Ciobanu L,, Dicusar О, Popovici М.Prelirninary data frоm the retrospective and prospective observational studies оп NSTEM' patientmanagement in Moldoya. Моldоуап Medical Jоurпаl. 2О2l;б4(l):56-62. ISSN 25з7-6з7з/lSSNe 25З7-6з8.
3, Surеv А,, Ciobanu L,, Ivanov М., Popovici I., Cobet V., Popovici М. Myocardial remodelingin NSTEMI patients with inteпTediate and low cardiovascular risk exposed to delayedrevascularizalion, Моlсlоtlап Meclical Jоъtrпа\.2021;6аQ):26-з2.ISSN 2537 _6з7з/15SNе 25з7_б381.
4, Tacu L, СоЬе{ V, Diastolic disorder inherent to dохоruЬiсiп cardiotoxicity. Моldоvап MedicalJоurпаL, 2021, 64(4): 2З-28. Category В. ISSN 25з7 -6з81

2. Teze ale сопfеriп!еlоr stiiп|ilice
2, ]. iп lucrdrile сопfеriп|еlоr stiiп|фсе па|iопаlе
1 , Dicusar О" Ivanov М,, Ciobanu L., Ivanov V. Diferenlele de sex in prezentarea clinicё Eimanagementul pacien{ilor cu iпГаrсt nriocardic йrё еlечаrеа segmentului ST, Сопfеriп!аgtiin{ificй апuаlй - Сеrсеtаrеа iп biomedicinй 9i sбnйtate: calitate, ехсеlепtё siperfornraIrta. Chiginйu 20-2З octombrie 2О2l;р.l2З 

--.^,---' ' 
'

2. 2. iп lucrdrile сопfеriпtrеlоr stiiп|фсе iпtеrпа|iопаlе
2, Ivапоv М,, Popovici М., Ciobanu L., Ivanov V., Popovici l., Cobet V., Todiras М,, Дсutеvascular eff'ects оf the arlg 1-7 in errdothelial dysiunctiori. Poster 89th ЕДS Congress,2021 DOI: аЩД0. l0lб/i.atheroscleroqiq )0) 1 пА ),7а

и' Предикторы острого инфаркта миокарда без подъёма сегмента sT. IxЕвразийский конгресс кардиоло гов, 24-25 мая 2O2l г.

7, Impactul ýtiin{ific, social ýi/sau economic aI rеzultаtеlоr qtiin{ifice ob{inute in саdrulproiectului
Rezultatele obfinute au demonstrat сё rеmоdеIаrеа post-infarct а miocardului la pacien{ii cuNSTEMI cu risc cardiovascular intermediar 9i mic in perioada de polarizare а macrofagelor,manifestatй prin expresia maximalё а macrofagelor апti-iпflЪmаtоаrе de tip 2, deci duрб72оrе de ladebut аrе о evolu{ie benefici la distanta de б luni conform datelor EcocG gi toleran}ei la efort fizic.Plauzibil de admis сй acest reviriment mai accentuat, comparativ cu evidenlele obfinute la pacien{iicu revascularizarea &lt;72 оrе, este datorat declinului inten;iйtii rёspunsului inflamator gi а stresuluioxidativ саrе incepe duрё primele 5 zile ale fazei acute а infarctului. Remodelarea func{ionalё post-inйrct а miocardului exceleazё prin afectarea hetero- qi homeometricй а cordului cauzatё depericlitarea contrac{iei gi relaxйrii izovolumice а ventriculului stбng, iar indicii +dP/dTmax qi -dp/dTmax sunt predictori func{ionali veritabili. Dezvoltarea rйspunsului iпоtrор negativ almiocardului la ac{iunea endotelinei 1 este чп factor patogenetic се contribuie concludent laехасеrьаrеа insuficientei cardiace post-infarct in рrоьеIе de efort hemodinamic qi neuroendocrin.



Ac{iurlea Ang 1-7 se inrpune prin efect benef]c аSuрrа reactivitёlii de еfоrt а cordului si аfenotnenului соrопаriап Gregg, marrifЪstёrile principale fiind сrе;tеrеа valorii i"йr* -ЙТ.r- 
u,-dP/dTmax cu рАпЙ 1а26О/о, mаjоrаrеа rezervei func{ionale соrопаriепе colinergice cu 16Yо,рrесumsi limitarea declinului fluxului coronarian la ac{iunea ET-l 9i Ang II cu рАпй al1|o/o,

8, Infrastructura de сеrсеtаrе utilizati in саdrul proiectuluiА fost utilizat5 iпfiаstruсturа IMsp Institutul de cardiologie, respectiv а secliilor clinice clecardiologie irrterventionalё, sala de cateterism, laboratorul ciinic, Dispensarul cardiologic c't giiпfrаstruсturа din cadrul Spitalului polivalent Novamed: secfia de рrimirе urgente, sala de cateterism,cabinetul de diagnostic рriп rezonan{a magneticй пuсlеаrй Ei laboratorul de diagnostic clinic.

9. СоlаЬоrаrе la nivel na{ionalin саdrul imрlеmепtйrii proiectuIuiiп caclrr-rl nafiorral s-a colaborat cu lаЬоrаtоrul central al USMF ,,N.Testemi{anu'' (Дсоrd deParteneriat Пr,5 din l0,10,20l9) 9i Spitalul Polivalent Cardiomed SRL (Acord de parte.reriat пr.2din l0.10.20l9).

10. СоlаЬоrаrе la nivel interna{ional iп cadrul implementйrii proiectuluiLa nivel iпtеrпа{iопаl s-a соlаЬоrаt cu: Spitalul Universitйlii Skane din Lund, Suedia (Дсоrd deРаrtеПеГiаt ПГ,l din 08,10,20l9); Univeгsitatea de Medicinй Ludwig-Maximilian si SocietateaStiintitlca Max-Planck (Асогd de parteneriat пr.З din 08. 1 0.2019); Universitatea Sapienza din Roma(Acord de раrtепеriаt nr,4 din l7,10.2019) 9i cu Societatea Еurореапй de Cardiologie in cadrulProiectului EURobservational Research Progratrrnre (EopR) conform contractului de соlаьоrаrе.

lI. Dificultйfile in realizarea proiectului
, Medicii din donleniul сеrсеtёrii concomitent cu realizarea proiectelor de сеrсеtаrе dinРгоgrаmul de Stat indeplinesc о activitate сurаtiчё ачАпd u...uEi sarcinй (пumёrul de pacienlitrata{i, consultali) са gi medicii practicieni; suplinrentar dбnsii еlаЬоrеаzй, actualize аzёt qiinrPlementeazЙ metode noi de diagnostic gi tratament, pregйtesc ghidurile na{iorrale pentrutoate nozologiile, organtzeazб conferin{e clinice, conferinle gtiiпlif,Йе, pregйtesc publica{ii despecialitate, participй la рrеgйtirеа cadrelor etc., iпsё sunt plйtiti cu uп salariu nrai mic.Асеаstй аьоrdаrе discriminatorie fаtб de medicii саrе efectueazй activitate сurаtiчб trebuieпеарёrаt соrесtаtё.
о Nu se rеsресtй cerin{ele stipulate ir-r Ноtёrбrеа de Guчеrп пr.5З din 05.02.2020 ,,Cu privire laарrоЬаrеа Metodologiei de finantare institulionalё а organizaliilor de drept public dindomeniul сеrсеtйrii gi inovбrii". Са ехеmрlu, cuantumul care а fost repartizat Institutului deCardiologie in anii 2о2о-2о21 а fost mult mai mic decаt prevederile regulamentului Ei achitatinstitutiei cu lrrari re{ineri (intArzieri de circa 7 luni)., iп acelaýi tinrp aqi men{iona сй аr fi bine pentru viitor сrеgtеrеа fiпап{ёrii institulionale рАпёla сirса 50-60% din cuantutnul finan{йrii сеrсеtйrii.

12, Diseminarea rezultatelor ob{inute iп proiect in fоrmi de рrеzепtйri la fоruri ;tiin{ifice1, Popovici Mihail, cloctor habilitat tп qliinle meclicale, profesor uпiversitar, асасIеmiсiап al Л$М;Moderator la 2 sesiuni iп cadrul Congresului ;i conferinlei internalionale Еurо-дsiаtiсе.



, IX Евразийский конгресс кардиологов, 24-25 мая 2O2l г. Моdеrаtоr al sesiuniiкАктуальные вопросы диагностики и лечения атеросклероза)о Меlltдународная конференция кспорные и нерешённые вопросы кардиологи и 2о21>1З-l4 оrtтября2О21 года. Моdеrаtоr al sesiunii ,,Всё самое актуальное об атеросклерозе''2, Popovici Iоп, c.,octor habilitat tп;tiiп!е mеrliсаlе, рrфrо. cercetdtor:
Раrtiсiрйri la сопfеriп{ео work-shop-uri, seminare, rryebinare.
Ечепimепtе na{ionale:

, Conferirrla апuаlЙ SCRIM (2021,),,Noi аЬоrdйri in cardiologia gi radiologia intervenlionalё inRepublica Moldova"; orgaпizalor - Societatea de Cardiologie 9i Radiologie Interven{ionalйdirr Moldova; Rароrt oral, tеmа prezeпtdrilor - ,,АЬоrdбri contemporane а unui clefectinterventricular rпеmЬrапоs" & ,,Rotabla}ia соrопаriапй - abordarea pas cu pas'', оr.Chigin5u, RM (23.07 .2О21)
о conferinla ;tiin{ificй dedicatй zilei mondiale а inirrrii ,,provocбri in revascularizareacoronarian5 prirnarб а pacientului cu STEMI"; rароrt оrаI, tema prezeпtdrii

"Revascularjzarc iп IMA cu leziuni соrопаriепе coInplexe", оr. Chiginёu, RM. (з0.09.2021)Еvепimепtе internationale onIine: а participat in calitate de moderator ;i prezentator la urrnйtoareleintruniri:
о Congress оf Bndovascular Therapies and minimally Invasive Cardiac Surgery. 2021 Eastnreets West. Perio adq: 7 -9 Octombrie 2021, Bucuresti, Romania., Webinar 

"Angioplastia carotidianй", sustinut de Eximia Medical gi Terumo lnterventionalSystetns.
о Webinar "Rolul Imagisticii ;i Fiziologiei Intracoronariene in ghidarea Дngioplastiei'',organizat de Societatea RопT Апб de Cardiologie Intervelr{iorralё, (06,05.202 1).о Webinar,,PCI fоr calcified lesions', (14.10.2O2l)

3. Iчапоч Victoria, cloctor habilitat tп qtiiп|е medicale, profesor cercetdtor;соmuпiсаrе Оrаlб cu tema: cine este pacientul pentru rosuvastatina соmрепsаtй? сопfеriпtйorganizatё irl Саdrul Societйtii de Cardiologie pentru medicii de familie, оо ллпrr'lil\'. 
vurlr'llllLa

- Peltec Ange|a, Ivапоv Victoria. Cardiovascular risk рrоfilе in patients whith non-a]coholic fattylivеr desease, Al 40-1ea сопgrеs na{ional de gastroenterblogie, hepatologie Ei endoscopie digestivё.GASTRO 2021, 13-15 rTai Mamaia, Romania. (comunicare оrаlё)- Peltec Angela, Ivапоv Victoria, Matcovschi Sergiu. Ечаluаrеа fiЬrоzеi hepatice avansate laPacientii cu difЫite subtiPuri ale bolii ficatului grаsЪеtаьоliс asociate. Zilele gastroenterologieiТiIпigогепе la Chigin5u ,25-26 octombrie 2021. (соmuпiсаrе оrаlё)

13, Арrесiеrеа ;i rесuпоаgtеrеа rezultatelor obfinute iп proiect (premii, meclalii, titluri, alteарrесiеri).

14. Рrоmочаrеа rezultateIor сеrсеtйrilоr ob{inute in proiect in mass-media

popovici Ion, doctor habilitat in gtiin{e medicale, рrоfеsоr сеrсеtёtоrо Interviu de ziua Interna{ionalб а chirurgilor, invitat in platoul isanatate la pRo Тv.lrttps://protv,nTd/isanatate/de-2iua-internatiorlala-a-chirurgilor-doi-dintre-cei-nrai-



valorosi-si-experimentati-medici-din-tara-noastra-au-fost-prezenti-in-studioul-i-

sanatate-vi d ео - - -25] 9 65 3 .htrnl
, Reportaj ,,О qапsб 1а via{ё" dedicatй intervenliilor endovasculare in malformaliile

congenitale, la Canalul Primulin Moldova. https://primul.md/o-sansa-la-viata

15, Teze de doctorat / postdoctorat sustinute;i сопfirmаtе in апul 202l c]emembrii echipei
proiectului

, Surev Artionr, teza de doctorat cu tema ,,Particularitйlile tratamentului interven{ional al
infarctului rniocardic acut йrё supradenivelarea segmentului ST. Сопduсйtоr Ciobanu Lucia,
dr. hab. qt. med., сопf. сеrсеt, (teza este finalizat5 9i рrеzепtаtй ANACEC)

Iб. Materializarea rezultatelor oblinute in proiect
Irorma de пlаtеriаlizаrе а rezultatelor cercetйriiirr cadrul proiectului este - servicii noi in actualizarea
rесоrпапdйrilоr rnetodelor de diagnostic si tratament

17, Informa{ie supIimentarй referitor Ia activiti{ile membrilor echipei in anul2021

de suslinere а tezelor
1, popovici Mihail, doctor habilitat in gtiin{e medicale, рrоfеsоr universitar, acaclerniciarr alАýм а participat in calitate de mепrьru al comisiei pentru conferirea titlurilor didactice

de рrоfеsоr universitar а conferen{iarilor doamnei Ina Palii gi Olga Tagadiucо А organizat 4 gedirr{e а societйtii cardiologilor din Republica Moldovaо rеfеrепt la о tеmб de doctorat а dnei Cornelia Lazбr cu tema ,,Caracteristica
metabolicй а ischenriei/reperfuziei calzate de torsiunea/detorsiunea очаriапё''

2, Jуапоу victoria, doctor habilitat in gtiin{e medicale, ргоfеsоr сеrсеtбtоr, а fbst rеfеrепt in
cadrul seminarului gtiin{ific de рrоfil la арrоьаrеа tezelor de doctorat:о 09,02,2021, Discutarea gi арrоЬаrеа tezei de doctor in gtiinJe rnedicale а studentului-

doctorand Апdrеi Braniste cu tema: ,,Insuficienla cardiacй cardiomiopaticб:
particularitali patogenetice si clinico-evolutive" (specialitate а: З21.0З Cardiologie).о 18,05,202l,Discutareagiaprobareaproiectului decercetaregi aternei tezei dedoctor
irr gtiin{e medicale а studentei-doctorande Bursacovschi Daniela cu tema ,,Modific5ricardiovasculare induse de tratanrentul antitumoral in сапсеrul de glarrclё mаmаrб''
(specialitatea: З21 .0З Cardiologie),

3, СоЬе| Valeriu, doctor habilitat ?n gtiin{e medicale, рrоfеsоr universitar,о Menrbru al Corrrisiei de Exper{i ANACEC.
, preýedinte al seminarului qtiintific de рrоfil ре problerne medico-biologice al usMF

,,Nicolae Testemi{anu''.
, preýedinte ale conrisie de Exper{i privind sus{inerea tezei de doctor in Etiin{e rnedicale

(Sedaia Ecaterina, | 1 .О2.202|),
о Recenzent oficial \а l tezбde dr.gt.med. (Moiseeva Anna, |6,0g.2O2|).о Recet,tzent oficial la l tezй de dr.hab.;t.rned. (Аrпйut Oleg, 21.01.2021).
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M,Popovici - expert evaluator in cadrul CorTitetului gtiinlific репtru organizarea congresuluiarrual al Societё{ii Еurорепе de Cardiologie.
M,Popovici - пrеmЬru al consiliilor rеdасliопаlе а revistelor gtiin{ifice interna{ionale:
"Кардиология", ,,Евразийский Кардиологический Журнал'' (Federa{ia Rusй),
"украинский кардиологический lttурнал" (ucraina), Рациональная фармакотерапия вКардиологии (Federa{ia Rusй) .

M,Popovici - mепrЬrU al consiliilOr redac{ionale а revistelor gtiinlifice na{ionale: ,,BuletinulAcaderTiei de ýtiin{e а Moldovei. Sec{ia ýtiin(e Medicale", ,,Sйпёtаtе Publicё, Economie qiManage'.tent ?n Medicinй", ,,The Moldovan Medical Journa,'' (Moldova).

l8, Rezumatul activitй{ii ;i а rezultatelor obfinute in proiect
Pacientii cu infarct miocardic acut fЬrё eleva.e de segment ST (NSTEMI) cu risccardiovascular intermediar Ei rnic (sсоrul GRACE <140), саrе excele azб iпрlап patogenetic prinаfъсtаrеа nricrocirculaliei соrопаriепе demonstreazй о evoiulie post-infarct Ьепеfiсй la distanta de 6Iuni iП cadrul revascularizаrii amAnate а miocardului peste 72 оrе (perioada fazei acuta аrniocardului се corespunde expresiei mасrоfаgеlоr anti-inflaInatoare, М2). Ре uп lot de 12б depacien{i s-a decelat сй rata pacienlilor cu NYHA IiI la sйrsitul perioadei de supraveghere еrа net mainricё vsirrdicele atestat intr-un lot de 126 de pacienli .u 

'USarrI 
revascularizali рбпй la 72 ore (4VerSuS 29%)' in Plus, efortul maximal efectuat а fost semnificativ mai mаrе 1l1,2OO+2,244 versus99'З70+2,487 Wt Ф<0,001), dupЙ cum qi rаtё pacierr{ilor cu tоlеrап{й fizicй inaltё: 45,go;versusЗ1'9Оh' APlicarea rеzОПаПtеi nTagnetice nucleare а demonstrat fezabilitatea diagnosticб fа!й dedist'unctia nTicrocirculaJiei соrопаriепе (DMC), intrucаt in 100% cazuri s-a depistat fiЬrоzаsubendocardicё, Саrе este cauzatа nemijlocitй а acesteia. Laace9ti pacierr{ii nivelul circulant almаrkеrului fibrozei miocardului, gаlесtiпа-З, а fost semnificativ mai mаrе сч'4З,8О/оfаlа de indicelelпаrtоr gi s-a соrеlаt de asenrenea cu indicele de rеzеrчй а perfuziei miocardului gi cu indiceleraportului dirrtre rezerya соrопаriапё 9i fluxul аrtеrеlоr de penetrare а miocardului.

Indicele bra! gleznd poate fi un mаrkеr al periclitйrii perfuziei ia nivelul аrtеriоlеlог, dat fiindI'apturI сй la 40 de pacien}ii cu boala аrtеrеlоr реrifеriсе uulour.* acestuia s-a estimat dерrесiаtй cu47 
'67Оh' Acest declin а fbst asociat cu activarea stresului oxidativ, manitъstatб рriп еlечагеаcon{inutului seric aI peroxidului de hidrogerr gi sNox2-dp cu 40-77Yo. Totodatё, acesta s-a direct cuindicii de аltеrаrе а microbienei intestinale, astfel, сй zonulina gi lipopolizaharidele sunt la acestiPacien{i rna,|orate cu 89-100%. Respectiv, markerii stresului oxidativ 9i '.а.рuпrui;Й#fi''j;avea чаlоаrе predictiv' indirectй аSuрrа DMC la pacientii cu NSTEMI.

Rezultatele studiului fundaIrrental obJirrute iп ечаluаrеа remodelйrii funclionale а cordului gi аsistenrului СОrОПаriаП irr iпfаrсtul nriocarclic izoproterenoti. ai;;*,iu-.1j;i"i:;*u.ii ;i contrac{ieiizovolunlice irr аf'есtаrеа rеglёrii hetero- 9i homeornetricё а cordului, iar indicii -dp/dT mах si+dp/dT nrax sunt predictori funclionali veritabili. Efectul vasoconstrictor al fасtоrilоr neuroendocrinivasoconstrictori naturali (norepinefrinei, endotelinei 1, polipeptidului Y qi angiotensinei II) estePoten(at' dаtЙ 1lind reducerea mai mаrе а fluxului co.ona.ian cu рбпб la 2l,з2yо fu{й de mаrtоr.Acliurrea Ang 1-7 а ameliorat notabil reactivitatea саrdiасй si соrопаriапй, astfel сб чаlоаrеа +dP/dTlIaX ;i -dP/dT mаХ а crescut cu рбпй 1а 1О% comparativ cu IME, jetul aortic, debitul cardiac siPresiunea sistolicб а ventriculului stаng s-au nrajorat cu 1 l-цsи, rezJ;;'r;;;;;nalё соrопаriапа а
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cordului а crescut сu l9yо, iar declinul fluxului соrопаriап la ac{iunea fасtоrilоr пеurоепdосriпivasoconstrictori s-a depreciat cu рбпё la l1%.
Patients with Non-ST-segrrrent elevation mуосагdiаl infarction (NSTEMD with intermediateand low саrdiоvаsсulаr risk (GRACE sсоrе <140), which excel pathogenetically Ьу aff-ecting theСОrОПаrУ nricrocirculation, denronstrate а beneficial post-infarction .йlutiоп at а distance of 6lTlonths аГtеr delayed myocardial revascularization oyir 72 hours (period оf the acute phase of the

'lyocardiutr' correspolrding to the expression оf anti-inflanimatory macrophages, М2). In а group оf126 Patients, it was fОuПd that the rate оf patients with Nyнд iil heart fuilu.. at the end оf thefbllow-up period was significantly lower than the attested index in the group of l26patients withrevascularized NSTEMI up to 72 hours (4 versus 29%). in addition, the maximum exertion WaSsignificantly higher l 1 t,200 + 2,244 vеrsus 9g,з7о + 2,487 Wt (р <0.001), aS Was the rаtе of patientswith high physical tоlеrапсе: 45,6% versus З|.g%. The application of cardiac magnetic resonancedeInonstrated its diagnostic feasibility in соrопu.у *icro.irculation dysfunction (CMD), because inl00% of cases suberldocardial filrrosis was detected, which is directly caused Ьу it. In these patients,the circulating level оf the myocardial fibrosis tпаrkеr, gаlесtiп-З, was 4З,8Yo,significantly highertharr the control index and also соrrеlаtеd with the пrуоса=ra;,;;;; ;;; index and the indexоf соrопаrу rеsеrче arrd arterial flow myocardialpenetration ratio.
The ankle brachial index can Ье а nrarker of danger оf реrfusiоп at arterioles level, given theГасt that in 40 patients With реriрhеrаl аrtеrу disease its value was estirnated to Ье impaired Ьу47 '67%' This decline has been associated with the activation оf oxidative stress, manifested ьу theelevation оf the SегulП level оf hусlгоgеп peroxide and sNox2-dp Ьу 4о-77%,дt the same tinre, itwas directly associated with indices ог gut rnicrobiota alteration, so that zonulin andlipopolysaccharides are increased in these patients ьу 89-100%. Respectively, markers of oxidative

iilЪ,}Т 
inflanrnratorУ resРonse may have indirect predictive uulu. on Ьмс in patients with

The геsults оГ the fundamental study obtained in the evaluation of functional remodeling ofthe hеаrt апd соrопаrу systerT in isoproterenol myocardiaI inf'arction highIighted the rоlе оfisovolulnic relaxation and contraction in affectirrg th-. hetero- and honreometric regulation of theheart, and _dP / dT mах and + dP / dT max indices аrе true functional predictors. The vasoconstrictorel'fbct of natural vasoconstrictor neuroendocrine factors (norepinephrine, endothelin l, polypeptide Yarld angiotensin lI) is enhanced, given the greater reduction in соrопаrу flow Ьу up to 21.З2о/оcotnPared to the control, Ang 1-7 action significantly irnproved cardiac and соrопаrу reactivity, sothat tlre value * dP / dT mах and _dP / dT ,-,ru* in...ar.C Ъу up to 1 0Оlо COmPared to IME, aortic jet,саrdiас output and systolic рrеSsurе of the lelt ventricle which iпсrеаsеj Ьу |7-45%. соrопаrуrеSеrvе of the heart increased ЬУ 19О/о, апd the decline of соrопаrу flow to the action ofvasoconstrictor neuroendocrine factors depreciated Ьу up to 11%.

1 9. Rесоmапсlйri, propuneri
Vezi ргорurlеriIе stipulate iп punctul 1 1.

Conduc5torul de proiect _/
Data:

Lý

lз



Апеха 1ВExecutarea devizului de cheltuieli, conform anexei пr. 2.З din сопtrасtul de fiпап{аrеCifrul proiectului: 20.80009.8007.I0

Conducёtorul organizaliei Moscalu Vitalie

Contabil gеf iuraýco Zinaida

СсlпduсёtогuI de рrоiесt Popovici Mihail

Data:

ц

chelflripli mii l-i

Dепumirеа

гЬлl+,,iл

Cgd l -АБЙе geýttu,le
Есо
(k6)

Aprobat Modificat
+/-

Precizat

ClrplflliдIi .I
) 1388,9 1388,9:::::::'-1:, P"liY"",

Ilеlпuпеrаrеа muпF

ъ
Contl,ibutiiqi p.im@

2l l274,2 l274,2
211 1027,6 1027,6
211 1027,6 102],6
21 1 180 1027,6 102],6
212 246,6 246,6
212100 246,6 246,6
)1 114,7 ll4,7

lLtч P9JLvqРl.m 222720 ?q7 зq7
r JLl lrILll lvE UUtltгасIа{е

stocuri de mяfрrffi 2229з0 75,0 7 5,0

Р"^l. fi.1-1
33 |29,3 |29,3Jr ptrlltl u suoрut"l oloactlce, gtttnlitice 9ialte sсорuгi
з351 10 107,5 107,5

r 1vvLrr ctl UФ 1rr4L9I 1.1lElUI, (tc uZ gospodaresc 9i гeohizitelor de
ЬiгоLr

Total Ъ
3361 10 21,8 27,8

1518,2 1518,2

l4



Апеха 1С

Соmропеп{а echipei рrоiесtulчi
Cifru l proiectului 20.80009.8007. 10

Echipa proiectului conform сопffi

Nr
Nume, рrепчmе

(сопfоrm contractului
de fiпап{аrе)

Апчl
naqterii

Titlul;tiin{ific
Nоrmа de

mчпсй сопfоrm
contractului

Data
angajйrii

Data
eliberйrii

1 Popovici Mihail 1942 Uеrс.9t.рriпсiра1 0,5
2. ciobanu Lucia 1 980 Сеrо,9t.сооrdопаtог 0,5 04.0|.202л
з. Todirag Mihail |966 Uеrс.9t. suреriог 0,5 04.0|.202l
4, Popovici Iorr 19,74 Сегс. qt. соогdопаtоr 0ý 04.01.202l
5. Могагlt Ion 1966 Uerc.qt,superior 1,0 04.01.202l
6. могагu lon 1966 Uеrс.9t. suреriог 0,5 04.01.2021
7. Parrfile Еlепа 1 965 Сегс.;t.sr"rреriоr 0,5 04.01.202
8. Dumanschi carolina |979 Сеrс.Еt.suреriоr 1,0 04.01,2021l
9. vacanSle Сегс.9t. superior 0,25
l0 Jucovschi constantin l946 Cerc.qt. superior 0,5 04,01,202
l1 Diсusаг Olga 1 991 Ueгc.gtiin!ific 1,0 04,01,202
12 FLrior Stela |971 Cerc.qtiin}ific 0,25 04.0|.202
13 Litvitlet-lco Natalia 1 9в8 Cerc.9ti n!ific 1,0 04.01.202
|4 Рlugагu Ana 1 987 Cerc.9tiinlific 1,0 04.01.202
i5 Plr"rgaru Ana 1 9в7 {-erc.qtiin!ific 0,5 04,01.202
16 suгеч Агtiоm 1 986 Сеrс.;tiiin{ific 0,25 04,01.202
17 Calenici Er-rgeniu 1 983 Cerc.ptiintific 0,25 04.01.202
1в Тоmа Boris 1 990 Uerc.9tiin!ific 0,5 04.01.202l9 Popovici Tatiana l 956 Cerc.qtiinlific 0,5 04,01,202
20 Gогоhоча Магiпа 1 965 Ceгc.9tiin!ific о5 04,01,202
21 Тйгilй Durrritru 1 986 Uегс.gtiiп!ifiс 0,25 04,0\,202
22 vacallSle Cerc,9tiinlific 0,5
ZJ sorici Galina 1 987 Cerc.9t.stagiaг 0,5 04.0|.202|

б4^0m'
24 Danila Tatiarra 1982 Сегс.st.stаsiаr 0,5
25 l'ofarr viсtогiа 1 986 Uerc,ýt.Stagiaг 0,5 04.01,202l

pondeгea tine.i

Nume, рrепumе

Nоrmа de
mчпсi

сопfоrm
contractuIui

Ceгc,9tiin!ific
Fuiоr Stela /,.unri'o.сt,,-r o,zs Ceгc.qtiin!ific 01.02.2l

ЕugеПiu/trапrtЪ, cin o.zs 01,07.2l



4, Тёrilё Dr"rmitrr-,lЙ*Боiп o,zs 1 986

|942
Cerc.9tiin}ific 05"r- 0|.07.2|

5 Jalba Eulita Сеrс.qt.сооrdопа

tог
1,0 |5,0,1.2|

6, Rоtагu viсtогiа 19,76 Сеrс.9t. suреriоr 0ý 15,07,2|
7. Tacr-r Lilia 1 980 ceгc.stiintific 0,5 15,07.2l
в. NegгLr-Cemoгtal Koai са l964 uerc.stiintific 0,25 15,07.21
9. Tofarr viсtоriа 1 986 Uегс,9t.stаgiаr 05 02.10.2l10. Danila Tatiana I982 Cerc.st.stasiar 0,5 12,10,21
l1 jalba Eulita 1942 Uеrс.9t.сооrdопа

tor
о5 05.11.21

\2, Gогоhоча Магiпа 1965 Cerc.9tiin[ific 0,5 05.1 1.211з, тоlъп viсtогiа 1 9вб Cerc.9tiin!ific 1,0 0в.1 1.21

n

Сопduсйtоrul organizaliei Moscalu Vitalie

Contabil qef Iuraýco Zinaida

Corrducбtorul de proiect Popovici Mihail

Data:

ц
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