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Aceasta Teza de Abilitare este rezultatul activitatii mele academice din ultimii 15 ani,
desfasurati in principal in domeniul factorilor de risc cardiovascular sipreventia bolilor
cardiovasculare. Aceastda teza este structuratda in patru sectiuni, conform
recomandarilor de redactare: realizari stiintifice, realizari academice, activitate
profesionala si perspective de viitor pe plan stiintificsi academic.

Realizari stiintifice. Dupa sustinerea tezei de doctorat, care se referea la factorii de
risc ce agraveaza evolutia dupa infarctul miocardic acut, cercetarile s-au concentrat
pe diagnosticul precoce al disfunctiei endoteliale, care este primul pas in dezvoltarea
leziunilor cardiovasculare.

Sintetic, activitatea stiintifica s-a concretizat prin 50 articole in extenso, dintre care 20
n reviste indexate ISl (13 dintre ele ca prim autor sau autor principal), care au avut un
total de 169 citari. Astfel, s- atins un Indice Hirsh Web of Science de 6, factorul de
impact cumulat al lucrarilor in care candidata este autor principal fiind 32.3. Este
important de mentionat ca lucrarile de cercetare au fost realizate in maijoritate in
echipe multidisciplinare.

Cercetarea post-doctorala si activitatea profesionala reprezinta, in general, o
continuare a cercetarilor din perioada doctorala, cuprinzand de asemenea o largire a
ariei de cercetare prin unele colaborari, dar totusi pastrand atentia asupra evaluarii
factorilor de risc cardiovacular, care genereaza si/sau agraveaza evolutia bolilor
cardiovasculare. Astfel, noi am incercat sa dobandim o viziune aprofundata prin
evaluarea disfunctiei endoteliale si a factorilor care pot fie sa o imbunatateasca sau
s& o agraveze. In cercetari ulterioare am evidentiatimportanta diagnosticului precoce
a afectarii cardiovasculare la pacientii psihiatrici.



Principala activitate de cercetare s-a orientat pe doua directii majore, legate de
evaluarea pacientilor cu risc de dezvoltare a unor afectiuni cardiovasculare:
diagnosticul disfunctiei endoteliale, testdnd noi markeri, usor de utilizat pentru a
diagnostica aceste modificéri precoce ale homeostaziei pacientilorsi tratamentul
medical ce poate imbunatati sau intarzia procesul aterosclerotic. A doua directie se
refera la pacientii psihiatrici cronici, care dezvolta boli cardiovasculare mai devreme
decat populatia non-psihiatrica. Cercetarile s-au concentrat pe identificarea si
evaluarea modificarilor mai frecvente si a evidentia daca aceste modificari se datoresc
bolii per se sau tratamentului de lunga durata.

Principalele realizari stiintifice sunt enumerate aici prin prezentarea sumara a
rezultatelor celor mai importante studii la care am participat.

In 2016 s-a realizat un studiu privind rolul pentraxin 3 (PTX3) 1n
disfunctiaendoteliala. Valorile PTX3 au fost masurate intr-un grup de pacient;
hipertensivi comparati cu un grup de control si s-a ajuns la concluzia ca PTX3 poate
fi un marker inflamator mai bun decat altimarkeriutilizatisi ca Perindoprilul scade mai
puternic PTX3 decét alte medicamente antihipertensive.

Urmare acestor rezultate, urmatorul studiu, publicat in 2017, este unul experimental,
realizat in colaborare cu Facultatea de Farmacie a Universitatii de Medicina si
Farmacie ,Victor Babes” din Timisoara, fiind un studiu comparativ intre stabilitatea
starii solide a substantei active a Perindopriluluisi formularea farmaceutica.

In 2017 ar urmarit ideea ca inhibarea sistemului renina-angiotensin&-aldosteron poate
fi benefica pentru disfunctiaendotelialasi am studiat efectul candesartanului asupra
nivelului plasmatic al PTX3 ca marker al disfunctiei endoteliale la pacientii
hipertensivi. Concluzia studiului — candesartanul induce o reducere mai mare a PTX3
plasmatic decat alte clase de medicamente hipertensive, aceste rezultate sugerand
ca candesartanul poate fi mai potent in reversarea disfunctiei endoteliale si poate oferi
un grad mai ridicat de protectie vasculara.

Conform acestor rezultate am continuat colaborarea cu Facultatea de Farmacie initiind
un studiu extensiv privind stabilitatea si cinetica de degradare a candesartanului,
lucrare publicata in 2020.

In continuare, grupul nostru a decis sa gasesca un alt marker specific al disfunctiei
endotelialesi sa studieze daca inhibarea sistemului renina-angiotensina-aldosteron
Tmbunatatestesiacestimarkeri. Mergand mai departe pe aceasta idee, am realizat un
studiu cu trombospondin-1 (TSP-1) la pacienti hipertensivi, concretizat prin doua
lucrari publicate (2017, 2019). Conform rezultatelor noastre, putem spune ca pacientii



sub tratament cronic cu perindopril au un nivel mai crescut al inflamatiei endoteliale,
reflectat de nivelele plasmatice atat ale TSP-1 cat siPTX3.

in 2019 am studiat siendoglina solubild (sEng) ca biomarker al deteriordrii
endoteliale. Noi am gasit nivele mai scazute la pacientii hipertensivi cu disfunctie
endoteliala sub tratament cronic cu perindopril.

in 2018 am demarat o noua directie de cercetare, legatd de disfunctiaendoteliald in
colaborare cu Departamentul de Psihiatrie a universitatii noastre. Aceste studii au
pornit de la observatia ca pacientii cu diferite tipuri de psihoze au o speranta de viata
mai scazuta decat populatia generala, cele mai multe decese fiind atribuite
complicatiilor cardiovasculare.

Rezultatele au fost publicate tot in 2018, cu concluzia ca sindromul metabolic pare
a fi indus atat de catre boala cat si de catre tratament, indiferent de moleculele
implicate in tratament, iar hipertensiunea poate fi o consecinta a afectiunii in absenta
unui tratament antipsihotic continuu.

Dupa aceste studii, in 2019 am publicat rezultatele unei noi abordari a tulburarilor
cardiovasculare la pacientii cu schizofrenie. Pacientji au fost investigati biologic,
ECG, ecocardiografie de rutina si speckletracking. Conform rezultatelor noastre, o
intarziere in inifierea tratamentului este un factor de risc statistic relevant pentru
afectarea cardiovasculata, detectata ecocardiografic in stadii timpurii, folosind metoda
2Dstrain.

In 2020 am publicat o lucrare referitoare la stadiul actual privind co-morbiditatea
dintre schizofrenie si modificarile cardiovasculare, care este multifactoriala, dar
in majoritatea cazurilor este secundara sindromului metabolic indus de medicatia
psihotropa siinsasi de psihoza.

Pe langa activitatile principale de cercetare clinica, detaliate in aceasta teza, am avut
si cateva colaborari externe in echipe multidisciplinare: cu Faculta(tea de Medicina
Dentara a UMF Carol Davila (membru intr-un proiect de cercetare) si cu Disciplina de
Informatica Medicala (membrul ,clinician” al echipei ce studiaza reprezentarea sonora
a datelor medicale — ECG, frecventa cardiaca etc).

Realizari pe plan academic. Activitatea didactica aduce atat provocari cat
sisatisfactii. O munca permanenta pentru imbunatatirea predarii s-a concretizat prin
publicarea mai multor materiale didactice — manuale pentru studentigirezidenti,
prezentari pptsi o colectie de cazuri clinice. si nu in ultimul rand — am incercat sa
armonizez latura informativa a procesului educational cu aspectele formative si
implicarea studentilor in activitatea de cercetare.



Activitatea profesionala. Ca parte integranta a vietii cotidiene, strans legata atat de
activitatea academica cat sistiintifica, am acordat o mare atentie ridicarii permanente
a pregatirii mele profesionale pentru a asigura o activitate clinica si de ingrijire a
pacientilor de inalta calitate. Activitatea ca expert pentru evaluarea proiectelor la
Comisia Europeana, la Brussels, in cadrul programului Horizon 2000, a avut un
impact important asupra activitatiisi carierei mele. si, ca cetatean responsabil, am
considerat sa fiu activa si in cadrul Colegiului Medicilor.

Perspectivele de viitor ale candidatului. Pe plan stiinfific: rezultatele obtinute pana
acum, subiectele provocatoare care inca asteapta studii aprofundate precum si
atmosfera placuta si lucrativa din echipele de cercetare in care am colaborat — toate
imi ofera motive solide pentru a continua cercetarile deja incepute, privind interventia
medicald asupra disfunctiei endotelialesi diagnosticul precoce al disfunctiei
endoteliale folosind noi tehnici care detecteaza modificarile moleculare si chiar cele
genetice la pacientii mai predispusi a dezvolta precoce o boala sau a avea o evolutie
mai severa dupa diagnosticul cardiovascular. De asemenea, pentru modificarile
precoce la pacientii psihiatrici este foarte important a gasi o metoda de diagnostic in
faze timpurii a tulburarilor cardiace sau disfunctiei endoteliale cu 0 metoda usor de
folosit, a gasi posibile medicatii psihiatrice ,neprietenoase” si a incepe cat de devreme
posibil o interventie medicala pentru a inrarzia dezvoltarea bolii.

Pe plan academic si profesional: noi instrumente si metode educationale pot fi
dezvoltate: o baza de date cu cazuri clinice, cuprinzand imagini $i semnale sau ore de
stagiu clinic interactive, asistate de calculator.

Toate activitatile viitoare de cercetare propuse implica o colaborare stransa a
cercetatorilor din diferite discipline si departamente al universitatii noastre, iar pentru
a largi populatia studiata si a crestesansa de finantare este important a mentinesi
extinde colaborarile existente, atat pe plan national cat si —mai ales — international.
Implicarea studentilor doctoranzi va fi o componenta a activitatii noastre.

In final, imi exprim speranta c& activitatea mea va aduce o contributie la implinirea
planurilor de dezvoltare ale Universitatii de Medicina si Farmacie ,Victor Babes”.



