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Teza de abilitare intitulatda "METODE DE SINTEZA CHIMICA SI IN SILICO
UTILIZATE PENTRU DEZVOLTAREA SI FORMULAREA COMPUSILOR ACTIVI
FARMACOLOGIC" cuprinde succint realizarile postdoctorale ale candidatului din
perioada post-doctorala.

Sinteza chimica reprezinta un element esential si practic punctul de inceput al
dezvoltarii unui nou compus cu potential efect terapeutic. Chiar daca la ora actuala
exista o pletora vasta de molecule chimice care apar zilnic si sunt cercetate pentru
efectul farmacologic, chiar daca marea majoritate a acestora sunt eficace din punct de
vedere farmacologic aceeasi majoritate prezinta incoveniente de natura toxicologica
sau farmacocinetica ce le face sa fie ineficiente pentru a fi dezvoltate ca viitoare
medicamente. In acest proces metodele computationale joaca un rol important
deoarece ofera o posibilitate de a dezvolta rational o serie de compusi care au 0
probabilitate ridicata sa fie activi o anumita tinta biologica.

Lucrarea de fata este structurata in patru capitole principale. Primul capitol
detaliazd succint activitatea stiintifica postdoctorala a candidatului. Acesta este
subdivizat in trei subcapitole principale. Tn prima parte sunt discutate atat metodele
chimice si computationale cat si efectele biologice determinate pentru diversi derivati
de 1,2,4-triazol-3-tiol. Aceasta activitate este o extensie a activitatii din perioada
doctorala fiind bazata atat pe extinderea seriei derivatilor de triazoli cat si pe formularea
acestora in nanostructuri poliuretanice. Compusii discutati prezintd un grad diferit de
citotoxicitate pe diferite linii celulare canceroase.

Urmatorul subcapitol se axeaza pe nanoformulari de diferite tipuri ale unor
compusi naturali bioactivi din clasa triterpenelor pentaciclice. Astfel sunt discutati
bioconjugati metalici precum nanoparticule de argint bioconjugate cu betuling,
nanoparticule de aur conjugate cu betulina, acid betulinic si derivati triterpenici
semisintetici, magnetolipozomi cu acid betulinic, co-cristale ale acidului betulinic cu
vitamina C, complecsi de incluziune ale unor triterpene in ciclodextrine si multe altele.
Ideea de baza o reprezinta faptul ca toate aceste formulari au fost concepute pentru a
creste efectul citotoxic ala substantei active formulate si a Tmbunatati
biodisponibilitatea acestora. Tot in cadrul acestui subcapitol sunt analizate comparativ
efectele biologice ale compusilor formulati cu cele ale structurilor testate ca atare.

Ultimul subcapitol al primei parti se axeaza pe sinteza si evaluarea unei game
largi de derivati triterpenici pornind de la diferite schelete de baza. In cadrul acestor
modificari chimice apar o serie de derivatizari in diferite pozitii ale nucleului triterpenic.
Astfel compusii discutati apartin unor clase chimice precum derivati de lupan, ursan,
oleanan, damaran si altele. Majoritatea sunt derivati heterociclici care au grefate in
diferite pozitii, piperidina, piperazina, piridina, 1,2,4-triazol, benzotriazol sau azepan
dar exista si compusi precum esteri sau amide ale unor triterpene care sunt si ele
evaluate pentru diferitele lor efecte biologice. Acest subcapitol este Tmpartit dupa
efectele farmacologice ale derivatilor testati. Derivatii cu profil antitumoral ocupa partea
majoritara a acestui subcapitol, intru-cat triterpenele pentaciclice sunt cunoscute ca
substante cu efect antiproliferativ impotriva a diverse tipuri de cancer. Insa sunt tratate
totodata si derivati cu efect antimicobacterian sau efect anticlamidia.



Datorita prezentei unor diferite subdirectii de cercetare, in lucrarea de fata, primul
capitol care trateaza activitatea stiintifica nu are o impartire neaparat cronologica ci
este divizat dupa cele doua sudirectii evidente respectiv formulari de compusi activi si
sinteze de compusi chimici activi, iar subcapitolul destinat derivatilor triazolici este
tratat separat deoarece reprezinta o extensie a cercetarii terminate in cadrul studiilor
doctorale, iar celelate doua subcapitole au ca element comun triterpenele pentaciclice.
Intreaga mea activitate stiintifica a dus la diseminarea a 55 de articole in reviste ISI,
cu un factor de impact cumulativ de peste 200, 2 capitole de carte si 15 lucrari de
conferinta. In special, sunt autorul principal a mai mult de jumatate din aceste articole.
Ponderea articolelor publicate in reviste clasate in zona Q1/zona Q2 este de 64,81%.
Indicele Hirsch, conform Web of Science Citation Report (Clarivate Analytics), este de
16, pe baza a 778 de citari (695 fara auto-citare) si media citarilor per publicatie (fara
auto-citare) de 11,67%. In cadrul activitatii mele de cercetare am facut parte din echipa
a 4 granturi nationale de cercetare si am fost director de proiect al unui grant national
si al unui local finatat de UMFVBT.

Al doilea capitol este dedicat realizarilor academice. Parcursul meu academic a
Tnceput in 2014 cand am devenit Asistent universitar la Disciplina Chimie farmaceutica,
urmat apoi de promovarea mea ca Sef de lucrari, in 2018, si pe post de Conferentiar
universitar in 2021. in paralel, din 2018 pana in 2020 am fost rezident in domeniul
Farmacie, specializarea laborator farmaceutic la detasat la Spitalul Clinic Judetean de
Urgenta "Pius Brinzeu", Timisoara, Roméania, iar din 2021 pana in prezent sunt
rezident in cadrul aceleeasi instututii in specializarea farmacie generala. In acesti ani,
am urmarit cresterea calitatii predarii, participand la cursuri de psihopedagogie
interactionand cu studenti si participand activ la modificarea si modernizarea continua
a materialelor de curs. De asemenea am fost implicat activ in programul de tutoriat
"Voluntariat in activitatea de dezvoltare academicd" (VADA), din cadrul universitatii
noastre, prin care studenti au sansa sa isi extinda nivelul de cunoastere si sa
acumuleze numeroase abilitati prin paticiparea la activitatea de predarea sau
activitatea stiintifica.

Al treilea capitol detaliaza activitatea mea profesionala si este impartit in doua
subcapitole care arata parcursul meu profesional si certificatele obtinute. Imediat dupa
absolvirea Universitati de Medicina si Farmacie "Victor Babes", Facultatea de
Farmacie, in octombrie 2013, am urmat studiile scolii doctorale, in cadrul Institului de
Chimie "Coriolan Dragulescu" sub coordonarea Prof. Dr. Ludovic Kurunczi. In august
2017 mi-am sustinut public teza de doctorat intitulata: “Proiectarea, sinteza si testarea
unor compusi bioactivi noi, potentiale medicamente pentru caile de semnalizare in
cancerul de colon”, obtinand calificativul "Foarte bine". Dupa finalizarea studiilor
doctorale am castigat un proiect intern finantat de UMFVBT cu ajutorul caruia am
continuat intr-o anumita masura cercetarea inceputa la doctorat. Anul urmator am
castigat un proiect national post-doctoral. Finantarea respectiva ne-a ajutat sa punem
bazele unei infrastructuri de cercetare stabile care a avut un deznodamant productiv
pana in prezent. La sfarsitul lui 2019 am primit din partea Aliantei Nationale a
Organizatiilor Studentesti din Roméania (ANOSR) premiul "Profesor Bologna".



Capitolul final discuta perspectivele viitoare de dezvoltare academica, stiintifica
si profesionald. Competentele academice vor fi imbunatite prin utilizarea unor tehnici
moderne de predare si modernizrea continua a materialelor si expunerea acestora
astfel incat mediu de invatare sa devina tot mai atractiv. Din punct de vedere al
cercetarii voi pastra directia actuala insa voi incerca sa redirectionez o parte din acest
domeniu de cercetare si spre studiile legate de longevitate, domeniu care aparent
sufera o crestere exponentiala atat ca si popularitate cat si ca volum de rezultate aparut
n literatura. Pentru a creste atat prestigiul institutiei cat si cel personal, imi propun sa
mentin aceleasi standarde ridicate cand vine vorba de calitatea si cantitatea
rezultatelor stiintifice diseminate.



