
MINTsTERUL saFrAr,+TtI AE RErUBLICII MoLDovA
ORI}IN

lnun. Chipin6d

*.- 4?
Cu privire la medicamentele noi in tratamentul tuberculozei

in conformitate cu prevederile Legii ocrotirii sln[tE{ii ru. 4l I - XIil din 28

martie lgg5, recomandErile Organizaliei Mondiale a S6n[t5tii privind tratamentul

tuberculozei muttidrogrezistentE gi clr rezistenld extinsE, Protocoalelor clinice

nationale ,Tuberculoza la. adult" qi ,,Tlrberculoza la copil" aprobate prin Ordinele

Ministerului sanf,tf,tii nr. )36 din 31 martie 2015 gi nr. 389 din 26 mai 2015, in

temeiul pct. 9 al Regularnentutui privind organizarea si funclionarea Ministerului

S[n6t4ii, structurii gi efectivului-timitl a aparatului central a[ acestuia, aprobat prin

HottuAreaGuvernului w.397 din 31 mai 2011,

ORDON:

l. SeaprobE:

Regularnentul privind implementarea medicamentelor noi tn fiatarnentul tuberculozei

se anexeazE.

z. conduc[torii Direcliei San[tfl{ii a Consitiului rnunicipal Chigindu, Serviciului

s[n6tate a Primfiriei municipiului Balfi, Directiei generale a s[nEt6{ii gi protecfiei

sociale a populatiei UTA G[gfluzia, instituliilor medico-sanitare publice republicang

municipaL, raionale, inclusiv din regiuuea tnansnistreanf,, instituliilor departarnentale

gi private interesate vor pune in aplicare prevederile prezentului RegUlarnent'

3. Directorul Institutului de Ftiziopneumologie ,,chiril Draganiuc" (dna Liliana

Domente), coordonatorul Programului nafional de control al tuberculozei (dna Ana

ciobanu) vor asigura suport rnetodologic in punerea in aplicare a prevederilor

Regulamentului privind medicamantele uoi in tratamentul tuberculozei'

4. controlul executarii prezentei dispozifii se atribuie dnei Aliona serbulenco,

viceministnr.

s Ministru Ruxanda GLAVAN
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4) Medicamentele antitubersuloase noi vor fi procurate tn mod centralizat. Pentru anii 2015-

2017 procur[rile se vor efEctua in oadrul Acordului de Grant al Fondului Global pentru combaterea

HIV/SIDA, tuberculozei gi malariei, prin intermediul lnstitqiei Publice ,,Unitatea de Coordonare,

Implementare gi Monitorizare a Proiectelor in Domeniul Snnitilii" (lP UCIMP DS) prin

meconismul Global Drug Facility (GDF);

5) Estimarea necesitdlilor de medicamente antituberculoase noi se va efectua de cdtre lM$P
Institutul de Ftiziopneumologie,,Ch iri I Draganiuc" (l FP);

6) Cestionarea procurdrii gi imporrul medicamentelor antituberculoase roi se va efectua in
confornritate cu prcvederile Legii nr. 1456-X[ din 25 mai 1993 ,,Cu privire la activiatea
farmaseuticil" (art.l l, p.7,8);

7) Controlul c.alitEtii medicamentelor- antituberculoase noi se va efectua de cdtre Agen;ia

Medicarnentului gi Dispozitivelor Medicale prin intermediul Labsratorului peruu controlul calit5gii

medioamentelor (LCCM al AMDM);

8) Rocepfionarea Si stocarea medicamentelor antituberculoase noi se va efectua de celre IFP in
baza facturilor de expedilie (cu indicarea nemijlociti a lotului, valorii, seriei lotului, numErul

certificatelor de analizi eliberate de cltre LCCM al AMDM) 9i a copiilor contractelor de procurare;

9) Distribuirea me.dicamentele antituberculoase noi se va efectua de ciitre IFP tn baza bonurilor

de comandil-livrare in conformitate cu prevederile Ordinului MS nr.l80 din I mai 2007,,Cu privire

la optimizarea activitflilor de conrol gi profilaxie a tuberculozei in Republica Moldova"

III Organi za,rea tratamentu lui tu bercu lozei rezisteute cu m edicnmente noi

l0) Organizarea tratamentului pacienfilor cu. medicamente noi se va efectua in oonformitate cu

prevederile stipulare in Anexa nr.l la prezentul Regulament;

I l) Responsabil pantru selectarea gi inrotarea pacienlilor ln &atament cu medicamente

antituberculoase noi este IFP (prin intermediul Comitetului na[ional de management al tubertulozei

rrzistente ln continuare CNM);

12) Organizarea gi supraveghere& tratamentului pacienfilor care urmeaz[ regimuri de tratament

cu medicamente noi se va efectua de c6tre instituliile medico-sanitare publice republicane, spitale

raionale, departamentale pi private interesatg inclusiv cele dirr regiunea transnistrear$;

13) Directorul IFP va dispune reorganizarea Comitetului nafional de management tn tuberculoza

rczistent[ in conformitate cu principiile stipulate in Anexa nr.2laprezentul Regulament)

t4) Conducltorii Direcliei SEnEtEtii a Consiliului municipal ChiqinEu, Serviciului sln[tate a

Primdriei municipiului Billli gi Spitalului de tuberculozE Bender vor dispune crealEs Comitetelor

regionale de management in tubercufoza rezistentf, in conformitate cu principiile stipulate in Anexa

nr.2 la prezentul Regulament)

15) ConducEtorii instituliilor medicp-saniure (inclusiv secliile departamentale) carc vor prestf,

servicii rnedicale pacienfilor in condilii de stafionar pentru cuparca reac]iilor adverse survenile in
timpul sau pe parcursut administrErii medicamentelor noi, vor asigura dotarea acestora cu

defi bri latoare cadiace;

16) ConducEtorii instituliitor medico-sanitare (inolusiv departamentale) vor asigura efectuarea

fdrl platl a electrocardiogramei, dar pi a altor examene paraclinice (conform PNC pentru



tuberculozE), pagienfllof ou tuberculozf, care urmeazf, tr6tamcnt Ou rcgimuri care includ

medicamente noi

tV Slstemul de farmacovigilenfl

17) Colectarea, monitorizarea gi analiza informaliei privind evenimentele 9i reacliile adverse

aperute in timput tratamentului cu medicamentele noi va fi realizatE de catre specialigtii din cadrul

IFp, conform metodei active a sistemului de farmacovigilorftr, in baza chestionarului de

monitorizare a pacienfilor cu MDR TB in conformitate cu prevederile PCN;

lS) Responsabi! de recepgiona&a, inregistrarea gi evaluarea informaliei privind evenimentele 9i

reacfiilc adverse aplrute in timpul tratamentului cu medicamente noi este Agenlia Medicamentului

gi Dispozitivelor Medicale (prin intermediul Secfiei Farmacovigilenfd gi Utilizarca Ralionala a

Medicamentelorl

lg) lnformalia privind evenimentele gi reacliile adverse apflrute in timpul tratamentului cu

medicamente noi vor fi colectate, inclusiv gi prin intermediul anexei H ,,Figa de monitorizete a

reactiitor adverse la prcparatele antituberculoase" a formularelor nr. 089'l/e gi 090' aprobate prin

ordinul Ministerului dena,4ii nr. g63 din 26.09.2014, ou inoluderca &cestora ln sistemul

informalional de monitorizare 9i evaluare a tuberculozei (SIME TB);

V Sistemul de monitorizare, evaluare gi rnport*re

20) colectarea datplor privind inrolarea, monitorizarea, dar 9i supravegherea tratamentului

pacienfilor carc vor urma traament cu medichrnente noi se va efectua prin intermediul formularclor

nr. 089-l/e gi 090 cu anexele, aprobate prin ordinul MS nr.963 din 26.09-2014 cu includerea

acestora in slME TB de c6tre instituliile (secliile) medicale;

2l) IFp, prin intermediul Secliei de monitorizare gi evatuare, de comun cu Centrul Nalional de

Matlagement in S6nf,tate vor asigura corectitudinea gi vatidarea datelor incluse tn SIME TB, dar $i

g"no"r". setutui de indioaton de monitotizsre Ei evaluare (Anexa nr' 3 la Regulament)

VI lllsPozifilfinale

n\ Rezultatele implementilrii medicamentelor noi in tratamentul tuberculozei vor fi disouate Ia

9ji4"t" Consiliului gtiintific din cadrul IFP, Grupurilor tehnice de lucru ale Consiliului nafional de

coordonare a programelor nalionale de profilaxie gi controt at irrfecfiei HIV/SIDA $i infectiilor cu

transmitere *r*oute $i de .control al tuberculozei gi prezentate Ministerului sln[ttrtii pentru

informare.

s
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Anexa nr. I
La Regulament

organizrrea tratamentutui tuberculozei rezistente cu medieamente noi

Select*rea gi [nrolarea pacienfilor cu Mfl(IR TB lu tratament cu medicamente

entltuberculoase noi

setectarea gi inrolarea pacienlilor cu M/XDR TB in tratament cu medioamente antitubereuloase

noi se va efectua de cElre cNM care activeazil in cadrul IFP;

selectarea qi inrolarea pacie4ilor tn tratament cu medicamente antituberculoase noi se va

efectua in conformit"t, 
"u 

critiriite de eligibilitare, contmindicatiile absolute 9i relative pentru

tratamentul cu medicamentele antitubercriloase noi, dar gi in dependenlfl de rezultarele testelor

de sensibilitate t fuIycobacteriilor la medicamentele antituberculoase (TSM);

Criterii de eligibilitate:

a) Caz MDR TB cu rezistenlE sau intolerantl la Fluorchinolone, dar fldrfl rezisten{i Ia

. medicamentele antituberculoase injectabile de linia a doua lianamicinum, Amikacinum'

Capreomicinum:

b) Caz MDR TB cu rezisten[d sau intoleranla la toate medicamentele antitubertuloase

injeotabile de linia a doua Kanamicinum, Amihacinum, capreomicinum, dar fiiri reziston[E la

", ['#Hf#tu ,*rirt"nt[ ta douil sau mai mult de patru medicamente antituberculoase din

grupul IV {EthtonamidelProthionomlde, Cycloserine/Terlzidone, PAS)

d) ftz cu XDR TB;

4) Criterii de excluders

a) Reactii alergice s€vere la Bedaquilne in anteccdente

b) Decizia Comitetului de management privind finalizarea tratamentului antituberculos

5) Contmindicstii absolute:

a) refuarl pacientului de acontrasemna consimpmintul informat,

b) risc sr€scut de complicalii cardiace, interval QT mai mare de 500 ms' istorie de torsada

virfuilor sau aritmii ventriculare cardiace sau boala coronariana SeverE;

6) contraindicatii rclative (se vor lua tn consideralie in cazurile individualizate atunci ctnd un

regim de tratament sficient nu poate fi altfel intocmit din motivE de rezistenli sau tolenabilitate oi

nu este posibill o alti schem[ efec'tivtr de tratament):

a) copii pinf, la l8 ani, adulti l65 de ani,

b) tuberculoza cu localizare extra-pulmonarfi

c) sarcinil, in Perioada aldPtlrii,

d) insufioienia hepaticE, insuficienla renalE severE (clearance-ut creatininei < 30 ml/min) sau

boal6 renala in stadiu terminal ce necesitE hemodializE sau dializE peritoneald,

3)

2)

#



e) persoanele ou HIV/SIDA (ln combinalie cU unele medicamente antiretrovirale, cum ar fi

Ternfovir, Efav irew, I* ptnavtrl Ritonwir),

f, pacienfi care administreazi concomitent gi atte medicamente cu risc de prclungire a

intqvalului QT'

g) pacienli cu deregliri ale balanlei electrotitice gi al nivelutui de Kaliu' iar in caz de indicare a

Delamanid' hipoalbuminemie sub 2,8 g/dl;

T La tnrolmea paciengilor in hatament cu medicamente antituberculoase noi, in cazul

contraindicatiilor relative, se ya indica consultul medicului specialist de pmfil, in scopul ajusirii

schemelor aferente tratamentului antituberculos (inclusiv pentru tratafientul antiretoviral in

cazul HIV/SIDA) si documentarta acestuia;

g) La inrolare In trdtamentul cu regimurile care cofltin medicamente antituberculoase noi, pacientul

va contras ernna Conslmldmintul ittfotmal (Anexa nr' 4 la prezentul Regulament)

II Seheme gi regimuri de tratamentl

g) Formarea schsmetor gi regimurilor de tratament cu medicamentele noi Bedaqulline si Delamanid

se va efectua In conformitate cu prevederile PCN pentu tuberculoz[, rezultatele TSM 9i

principiile generale de fonnare a sclremelot:

a) se vor utiliza cel putin patru medioamente antituberculoase cu cficiarli cunoscutl

b) nu se vor utiliza medicamente cu posibil[.rezisten{fl incrucigat[;

c) medicamentete din.Grupelc I-V vor fi inctuse iil trttamsrt in ordine ierarhicd in baza

gradului de eficienp;

d) tn caz, c[ conform TSM, toate medicamentale din Grupul IV sunt sensibile, in schema de

tratament nu sevor indica alte medicamente din Grupul V declt Bedaquiline sau Delamanid

e) In caz de rezistenl6 la unul din medicamentele Grupului IV, ln schema de tratament se v'
mai adiuga un medicament din Grupul V, in afartr de Bedaquiline sau Delamanid

0 in caz de rezisten[fl la dou[ modicamente din Grupului IV, in sshema de ilatament se vor mai

adduga doua medicamente din Grupul V, in afar[ de Bedaquiline ssa Delsnanid

g) in caz de rezistenfi la.toate medicamentele Grupului [v, In schema de uatament $e vor

adiuga lncfi trei medicament din orupul v, tn afar[ de Bedaquiline sau Delamonid

h) in cazcil TSM nu este disponibil ,,in vitrol' (de ex. Ia oopii); tratamentul cu Bedaqulline sau

Delamanid poate fi inceput tn asociere eu cel putin patru medicamente pentru care

probabilitatea este mar€ ca s[ fie sensibill tulpina izolat6 de la pacient'

l1)Bedaquitine sdu Delamanid se utilizeazil numai in soheme formate din cinci mcdicarnente

antituberculoass considerate efective;

I I) Dup[ finalizarea perioadei de administrate a Bedaquiltne sau Delamanid, se va continua

l2)Durata de tratament cu medicamente noi va fi de cel pulin 24 s[ptitmini. Majorarea duratei do

trstament an Bedaquiline saa Delamanid mai mult de 24 slptEmini se va efectua tn cazuri

exceplionele de la caz la caz, la decizia CNM;



I3) in contextul implementErii regimurilor de tratament cu medicamente antituberculoase noi, pot {iaplicate regimuri de tratament de scurtE'duratd (9-12 luni), in conformitate cu recomandErileghidurilor internationale, la pacienfii cu MDR TB, caz nou, f6lE rezisten;fi la medicamentele delinia a doua gi fltrtr patologii asociate.

l4)Nu se recomandll:

a) utilizarea Bedaqtiline gi Delamanid concomitent in aceeagi schemi {e tratament (plnd Iadovezile confirmative ale OMS)

b) includerea numai a unui rriedicament BedaQuiline sau Delawanidin scherne neefective detratament

III Serviciul de laborator

ls)Examinirile microbiologice se vor efectua in conformitate cu prevederite pcN pentrutuberculozd, inclusiv:

a) tn toate cazurile cu rezultatut xpert pozitiv, RIF rezistent se va indica metoda MCIT cu TSMla linia I 9i linia II MTBDRsI (metoda molecular generica ctr TSM la linia II) care vacuprinde urmltorur set de mEdicamente antitubercuroase:

i) TSM ta tinia I: HRES Z

ii) TSM linia tl MTBDRsI: Cm, Am, Lfx, Mfx (Oft), Cs, pAS, Eto/pto, Lzd
I6) La completarea fontrularului TB06 ,Examene microbiologice pentru diagnosticul hrberculozei,,

se va indica inscripfia ,,Bdq" sau ,,DIm" gi codul de inrolal in rratament al pacientului (oferit decEtre CNM la inilierea tratamentului);

l7) Toate mostrele de sputtr coleetate de la pacienli vor fi supuse metodei de congelare.
Supravegherea, monitorizarea trntamentului

I8)Administrarea gi monitorizarea tratarnentutui cu regimurile care coilfir] medicamente noi inscheme de tratamelt se va efectua tn conformitate cu prevederile pcN partru tuberculoz6,respectindu-se principiile monitoriztrrii microbiologicq clinice, paractinice etc;
l9)Tratamentul se va administra sub directa obseruarc (Dor), atit in condilii de stafionar, clt gi lncondilii de ambulator;

2o)Examenul EcG se va efectua inainte de tnrolare in tratamentul cu medicamentele noi, precum gicel pufin la 2, 4, 8, 12, 24 sdpttrmini de tratament sau mai frecvent dup{ indicalii medicale pinilla finalizarea edministrtrrii tratamentului antituberculos dup6 caz, dff in unele cazuri gi inperioada de supraveghere dupi finalizarea tratamentului.

2l)Medicii ftiziopneumologi din teritorii, responsabili de evidenp pacienfilor cu tuberculoz' vorprezenta dosarul pacientului care unneazE tratament penrru tuberculoza multidrogrezistentf,,inclusiv cu regimurile car€ conlin.medicamente noi in scheme de ffatament o dat6 la 3 lunipentru exarninare Comitetelor de management (Anexa nr. 2 la prezentul Regulament)

#



Anexa fr,r,2
La Regulament

ComitetedemanagemertpeiltrEtuberculozaredstenttr

I Organizrrra gl funcfionarea

t) Vor fi cr€0te gi activa 4 Comitete de management penffu tuberculoza rezistent* unul -
na{ional (CI,{M) gi trei regionale (CRM} cu ufmoarea distribulie teritotialE:

a) CRM Bf,tti: mun. B6tti, raioanele Briieni, Dondugerri, Drochia, Edinet, Fele+ti,

Florc$i, Glodeni, ocnila, Rlgcani, Singerei' Soroca, TeleneEti, institu[iile

penitenciare amplasate din aceste teritorii.

b) CRM Chiginfiu: mun. ChiginEu (instituliile medico-sanitare publice 9i privarc

interpsate din municiPiu)

c) CRM Bender: Bender, Tiraspol, Sloboziq DubEsari (reg. transnistreanE), Camenca,

Dnestrovsk, Grigoriopol, Ribnila, sistemul penitenciar reg. transnistreanl-

2) Comitetcle de management pentru tubetculoza rezistentfi vor fi formate in directi

corespundere cu rccomatldlrilor Comitctului de Linie verde ;

a) minim 3 membri $i I secretar;

b) membri pot fi persoanele instruite ln domeniul managementului cazului 9i a

mediEamentElor noi ln cadrul misiunilor Cornitetului de Linie verde

3) Comitetele de management pentru tuberculoza rezistentE vor prezenta timp de zece zile de la

data gedinlei procesele verbale privind desf6gurarea gedinlelor (inclusiv versiunea elechonio[) c[tre

IFP (sectia de monitorizarc Ai evaluare)'

II Responsabilitlfi

l) Comitetul nafional demanagemant pentru tuberculoza rezistentf,

a) Va examina dosarcle pacienlilor cu TB IWXDR gi va lua decizia privind inrolarea

in regimurile de tratament cu medicamentele antitubersuloase noi

b) Va examina "dosarele pacienlilor cu TB RR/IvIDR gi va lua decizia privind

lnrolatpa acestora In regimutile scurte de tratament

c) Va forma scheme gi regimuri care contin rnedicamente noi pentru pacientii cu TB

M4KDR gi pentru cei cu TB RR/h,tDR etigibili pentru regimurile scurte de

tnatament

d) Va examina gi monitoriza o dattr la trei luni dosarele paoienlitor care urmeaztr

t.atament cu medicamente noi cu exceplia pacienlilor dirr regiunile arondate la

CRM;

e) Va evalua rezultatele de tratament pentru pacientii care au urmat tratarment cu

medicamente noi tn baza dosarelor prezentate de c[tre medicul ftiziopneumolog

curant;

, D Va avealn responsabilitEli 9i activitfii de CRM pentru regiunile nearondate celor

. trei comitete regionale (Anenii Noi, Basarabeasca, Cahul, Cantemit, Clllrrgi,
3
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Cf,ugeni, Cimiglia, Criuleni, Dubfisari/Cocieri, Hinceqti, Ialoveni, Leova,

Nisporeni, Orhei, Rezina, StrEpeni, $oldlnegti, $tefan-Vod[, Taraclia, Ungheni,

Comrat, Ceadir-Lurrga, Vulcdnegti, instituliile departamentale (inclusiv sistemul

penitenciar de pe malul drept al riului Nistru), stalionarele de ftiziopneumologie).

' g) Vor asigura raportarea c[tre IFP (sec]ia dE monitorizare Si evaluare) 9i includerea

in termerri oportuni a deciziilor CNM in aplicalia SIME TB, modulul Comitet de

management.

2) Comitetul regional de management pentru tuberouloza rezistentfi:

a) Va oxamina toate dosarele pacienlilor cu TB RRA,IDR 9i rezisten[[ extinsfi, dirr

tEritoriile arondate, gi va efectua seleclia acestora penEu prezentarea la CNM

b) ya forma seheme de tratament pentru pacienfii cu TB RR/I\,IDR eligibili pentru

regimutile I qi II de tratament

c) Va examina gi monitoriza o dat6 la trei luni toate dosarele paoienlilor cax€

urmeazf, regimuri de natament pentru RR/MDR Ei rezisten|fi extinse, inclusiv cu

medicamente noi gi cu regimuri scurte dE tratament. in cazul situaliilor neclare tn

evalufirile intermediare, dosarele acestora vor fi prczentate la CNM pentru

aprecierca tacticii de tratament;

d) Va asigura completitudinea pregltirii dosarelor pacienlilor car€ au unnat regimuri

de tratament. pentru RR/MDR pi rezistenlfi extinsa intu prczenhrea la CNM

pentru evaluarea final[ a tratameirtului;

e) Vor asigura includerea datelor in termeni oportuni gi completitudinea acestora in

aplicatis slME TB, inclusiv fiodulul comitet de managerrrent

III tr'lux informafional

3) pentru procgsarea informaliei privind aativiatea inrolErii, monitorizErii gi evalulrii tratamentului

pacienfilorcu TB MDR se va utiliza aplicalia SIME TB, modulul Comitet de menagement

F
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