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Teza de abilitare intitulatda "Monoamine Oxidase-Related Oxidative Stress in
Cardio-Metabolic Pathologies: A Translational Approach” sintetizeaza activitatea
stiintifica, academica si profesionald desfasurata dupa sustinerea tezei de doctorat,
"Rolul monoaminoxidazei in patogeneza disfunctiei endoteliale indiusé experimental”,
sub indrumarea Prof. Danina M. Muntean, Catedra de Fiziopatologie, Facultatea de
Medicind din cadrul Universitati de Medicina si Farmacie "Victor Babes" din
Timisoara, Romania, in cotuteld cu Prof. Ralf Brandes, Director al Institutului de
Fiziologie Cardiovasculara, Universitatea Goethe, Frankfurt, Germania, in anul 2013.

in prezent, sunt Conferentiar Universitar la Catedra de Fiziopatologie,
Departamentul de Stiinte Functionale, Facultatea de Medicina din cadrul Universitatii
de Medicina si Farmacie "Victor Babes" din Timisoara, si medic in specializarea
Diabet zaharat, nutritie si boli metabolice la Centrul de Diabet din cadrul Spitalului
Judetean "Pius Branzeu” Timisoara. De asemenea, sunt membru al Centrului de
Cercetare Translationala si Medicina Sistemelor, aprobat de Senatul universitar in
2014 si clasificat ca centru de cercetare avansata al universitatii in 2020; din 2020
pana in prezent sunt trezorierul acestuia.

Prezenta teza respecta recomandarile Ministerului Educatiei si Cercetarii din
Romania, cerintele Consiliului National de Atestare a Titlurilor, Diplomelor si
Certificatelor Universitare si a fost redactatd conform Ghidului de elaborare si
redactare a tezei de abilitare din cadrul Universitatii de Medicina si Farmacie "Victor
Babes" din Timisoara.

Teza este organizata in 3 parti:

Prima parte, Realizari stiintifice, cuprinde informatii despre cele mai
semnificative rezultate ale cercetarii si participarea la proiecte de cercetare/granturi
de cercetare castigate prin competitii nationale si internationale. Domeniul meu de
cercetare acopera sfera bolilor metabolice si cardiovasculare si s-a axat in ultimul
deceniu pe doua subiecte interconectate, care sunt, de asemenea, doua directii
principale de cercetare ale centrului: i) disfunctia endoteliald: noi mecanisme
patologice si abordéri terapeutice inovatoare, si ii) evaluarea, prevenirea Si
gestionarea stress-ului oxidativ in patologie, cu accent deosebit pe contributia
stress-ului oxidativ legat de monoaminoxidaza (MAO). Rezultatele cercetarilor
translationale efectuate atat pe modele experimentale, cat si pe probe umane au fost
publicate in peste 30 de lucrari, majoritatea in reviste internationale, dintre care cele
mai prestigioase sunt Hypertension, Arteriosclerosis, Thrombosis and Vascular
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Biology, International Journal of Molecular Sciences (Q1), Molecular and Cellular
Biochemistry, Canadian Journal of Physiology and Pharmacology si Life (Q2).

In timpul mobilitatii doctorale de 10 luni in strainatate, in cadrul Institutului de
Fiziologie Cardiovasculara, Universitatea Goethe, Frankfurt, Germania, am acumulat
expertiza necesara pentru a studia disfunctia endoteliala experimentala si stresul
oxidativ si am demonstrat pentru prima data ca MAO, o enzima mitocondriala cu 2
izoforme, MAO-A si MAO-B, este un mediator al disfunctiei endoteliale in aorta de
soarece (1). La intoarcere, am implementat aceste tehnici in centrul nostru de
cercetare, care sunt toate utilizate in prezent de membrii si colaboratorii centrului. De
asemenea, am standardizat 2 modele experimentale de diabet si obezitate indusa de
dietd (si prediabet) care au fost utilizate pentru cateva proiecte de cercetare in
centrul nostru.

Contributiile stiintifice majore din ultimul deceniu apartin domeniului in evolutie
al stress-ului oxidativ legat de MAO in fiziopatologia bolilor cardiometabolice.
Descoperirile originale pot fi rezumate dupa cum urmeaza (in ordine cronologica): 1)
prima evidentiere a faptului cd@ MAO sunt surse de stress oxidativ cardiovascular in
diabetul experimental de tip 1 si 2 (2, 3), 2) expresia izoformei MAO-B si stresul
oxidativ sunt crescute la nivel atrial si la nivelul arterelor mamare recoltate de la
pacienti obezi diabetici si non-diabetici cu boala coronariana supusi unor interventii
chirurgicale cardiace elective (4), 3) inhibarea MAO a imbunatatit relaxarea
dependenta de endoteliu si a redus nivelul speciilor reactive de oxigen la nivelul
colateralelor arterei brahiale umane izolate de la pacienti cu boala cronica de rinichi
in stadiu terminal supusi la hemodializa, sugerand ca inhibitorii MAO ar putea fi utili
in managementul accesului vascular la acesti pacienti (5), 4) MAO sunt exprimate in
tesutul adipos visceral uman (6) si in ramurile arterei mezenterice, iar expresia MAO-
A este crescuta la pacientii obezi (dar nu si la cei non-obezi) cu inflamatie cronica (7),
5) administrarea cronica (6 luni) a unei diete hipercalorice obezogene la sobolan a
determinat o crestere expresiei aortice (8) si ventriculare (9) a ambelor izoforme
MAOQO si a contribuit la stress-ul oxidativ cardiovascular. Efectul a fost atenuat prin
incubarea acuta ex vivo a probelor ventriculare fie cu un inhibitor MAO-A (clorgilina),
fie cu un inhibitor MAO-B (selegilina) (9). De asemenea, Metforminul, medicament
clasic utilizat in tratamentul diabetului de tip 2, a redus atat expresia genica céat si
proteica la nivel aortic si ventricular a izoformelor MAO dupa incubarea acuta a

probelor cu cea mai mica concentratie relevanta din punct de vedere clinic la

2



sobolanii obezi si prediabetici si nu a avut niciun efect la animalele de control (8, 9),
6) atat izoforma MAO-A, cat si izoforma MAO-B sunt crescute in arterele mamare
recoltate de la pacienti supraponderali, cu insuficientd cardiaca cu fractie de ejectie
usor redusa (HFmrEF) supusi unor interventii chirugicale de bypass aorto-coronarian,
dupa stimularea acuta cu angiotensina Il (pentru a mima activarea sistemului renina-
angiotensina-ALDO) si glucoza (pentru a mima diabetul necontrolat); incubarea ex
vivo a probelor fie cu Metformin (antidiabeticul clasic), fie cu Empagliflozin
(antidiabetic nou, inhibitor SGLT2) a ameliorat disfunctia endoteliala si a atenuat
stress-ul oxidativ (10); 7) ambele izoforme MAO sunt exprimate la nivelul atrilului
drept la pacienti supraponderali, HFmrEF supusi unei interventii chirurgicale cardiace
elective si incubarea cu dapagliflozin sau empagliflozin a atenuat stress-ul oxidativ si
a redus expresia MAO intr-o maniera dependenta de doza, sugerand un nou efect de
clasa in afara tintei al acestor medicamente (11, 12). Nu in ultimul rédnd, am
demonstrat la pacientii obezi ca un nivel seric scazut de vitamina D a fost asociat cu
cresterea markerilor inflamatori si generarea de specii reactive de oxigen in doua
tipuri de probe recoltate in timpul unei interventii chirurgicale abdominale elective,
tesut adipos visceral si ramuri ale arterei mezenterice si (ii) incubarea ex vivo cu
vitamina D activa a atenuat stresul oxidativ atat in tesutul adipos, cat si in preparatele
vasculare si, de asemenea, a imbunatatit functia vasculara (13). Deasemenea, am
observant faptul ca vitamina D imbunatateste functia vasculara si scade expresia
monoaminoxidazei A in diabetul experimental (14).

in ultimul deceniu, dupa obtinerea titlului de doctor in medicina, am publicat 39
de articole in extenso. Dintre acestea, 31 sunt publicate in reviste ISI (17 ca autor
principal, 14 ca si coautor), iar 10 sunt in baze de date internationale (6 autor
principal, 4 coautor).

in baza de date Web of Science, indicii de activitate stiintifica

(https.//www.webofscience.com, date valabile la 23 ianuarie 2024), se prezinta astfel:

13. Pe platforma Google Scholar Citations, numarul total de citari este de 911, iar
indicele Hirsch este de 15 (https:/scholar.google.com, date valabile la 23.01.2024).

Indicii de activitate stiintifica in baza de date Scopus (http.//www.scopus.com, date

valabile la 23.01.2023) sunt urmatorii: numar total de citari - 724 si indice Hirsch egal

cu 14. Factor de impact cumulat autor principal (FCIAP) - 53,263.



Am fost laureat al mai multor premii internationale, cele mai reprezentative
fiind: Distinguished Service Award In Cardiovascular Science, Medicine and Surgery
oferit de International Academy of Cardiovascular Sciences la The 9" European
Section Meeting of the International Academy of Cardiovascular Sciences, Timisoara,
2023; Early Career Investigator Competition Award la The 5t" European Section
Meeting of the International Academy of Cardiovascular Sciences, Slovacia, 2018;
First Prize for Poster Presentation la The 2" European Section Meeting of the
International Academy of Cardiovascular Science, Serbia, 2015; Pavel Braveny
Poster Competition Award la Simpozionul International "Advances in Cardiovascular
Research", Bratislava/Smolenice, Slovacia, 2015, precum si a unor premii nationale
acordate in cadrul congreselor anuale ale Societatii Roméane de Diabet (2023, 2022,
2017, 2016), Societati Roméne de Cardiologie (2022) si Societati Roméne de
Fiziopatologie (2017).

in anul 2014 am primit Premiul de Cercetitor Eminent acordat de Asociatia
"Orizonturi Universitare" si Diploma de Merit pentru merite deosebite in
activitatea de cercetare stiintifica oferita de Primaria Municipiului Timisoara (primar
Nicolae Robu). TIn anul 2018 am fost laureat al Premiului pentru activitatea
stiintifica acordat de Universitatea de Medicina si Farmacie "Victor Babes" din
Timisoara, ca recunoastere a capacitatii de a realiza cercetari originale, cu vizibilitate
internationala.

Cea de-a doua parte, Realizari academice si profesionale, cuprinde
informatii despre recunoasterea profesionala, activitatea didactica, coordonarea
tezelor de licenta, afilieri la organizatii profesionale si alte activitati academice. in
ceea ce priveste activitatea didactica, am sustinut cursuri si laboratoare de
Fiziopatologie pentru studentii inscrisi la urmatoarele programe de studii ale Facultatii
de Medicina din cadrul universitatii: Medicina (sectia romana), Medicina (sectia
engleza), Asistentda Medicala Generala si Nutritie si Dietetica. De asemenea, am
participat in calitate de lector la mai multe cursuri postuniversitare si am coordonat 2
cursuri in ultimii 2 ani. Pe parcursul activitatii mele academice am coordonat 29 de
teze de licenta la Facultatea de Medicina, o parte dintre studentii coordonati au
participat la manifestari stiintifice si au obtinut 4 premii internationale.

De-a lungul carierei mele am fost: i) director a 3 granturi de cercetare, ii)
membru in alte 7 (3 internationale si 4 nationale) proiecte stiintifice castigate prin
competitie si iii) beneficiar a 3 burse de cercetare. De asemenea, am fost
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reprezentant al Romaniei in comitetele de management a 2 actiuni europene COST
(Cooperation in Science and Technology). Recent, am fost co-lider al unui proiect
Erasmus+ Strengthening capacities and digital competences in biomedical education
through internationalization at home - BIOSINT.

Din 2020 sunt membru in comitetul editorial al revistelor Molecular and
Cellular Biochemistry, Oxidative Medicine and Cellular Longevity si Timisoara
Medical Journal si am fost review-er ad-hoc pentru mai multe reviste internationale.

Din 2020 sunt membru in urmatoarele structuri academice din cadrul
Universitatii de Medicina si Farmacie "Victor Babes” din Timisoara: Consiliul Facultatii
de Medicina (unde am fost reales pentru mandatul 2024-2029), Comisia de Etica a
Cercetarii Stiintifice si Comisia de Evaluare si Asigurare a Calitatii Educationale a
Facultatii de Medicina.

Sunt membru al urmatoarelor societati internationale si nationale: Academia
Internationala de $tiinte Cardiovasculare - Sectiunea Europeana, Societatea
Romana de Fiziopatologie, Societatea Roméana de Fiziologie, Societatea Romana de
Diabet, Nutrite si Boli Metabolice si Societatea Roméana de Cardiologie.
Deasemenea, sunt membru in Adunarea Eparhiald a Arhiepiscopiei Ortodoxe
Romane a Timisoarei.

A treia parte, cuprinde Perspective de dezvoltare academica si viitoare
directii de cercetare. in ceea ce priveste strategile pentru dezvoltarea mea
profesionala viitoare, ma voi concentra pe urmatoarele aspecte cheie: activitatea de
cercetare translationala si colaborarea interdisciplinara, implementarea de noi
metode de cercetare, publicarea in reviste cu impact ridicat, dezvoltarea echipei de
cercetare, finantarea cercetarii, diseminarea si invatarea continud. Ma concentrez pe
reducerea decalajului dintre descoperirile stiintifice si aplicatiile clinice si pe
asigurarea faptului ca cercetarea mea are o relevanta directa cu beneficii pentru
pacienti; acest lucru va fi posibil prin colaborarea stransa cu departamentele clinice si
cu profesionistii din domeniul sanatatii.

In ceea ce priveste planurile mele de viitor pentru cercetarea stiintifica, in
primul rénd, voi continua sa fincurajez studentii de la licenta sa se implice in
activitatea de cercetare cat mai curdnd posibil. Acest lucru ar putea contribui la
imbunatatirea numarului de studenti care se vor inscrie si vor finaliza programe de
doctorat in cercetare fundamentala si translationala si ar putea ajuta echipa noastra

de cercetare sa devind mai competitiva, permitandu-ne sa ne alaturam retelelor
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internationale de cercetare si oferindu-ne baza pentru a cauta finantare din partea
UE si, astfel, pentru a ne asigura finantarea pentru cercetare. Ma angajez sa depun
in continuare propuneri de proiecte in cadrul apelurilor nationale si, de asemenea, sa
particip la consortii care vor depune proiecte in cadrul unor apeluri transfrontaliere,
interregionale sau europene. In al doilea rand, pentru a creste in continuare profilul
universitatii noastre pe plan international, voi continua si aprofunda parteneriatele
noastre si voi sprijini formarea de echipe de cercetare multidisciplinare (cu chirurgi,
cardiologi, chirurgi cardiovasculari, diabetologi, nefrologi, hematologi, geneticieni,
specialisti in sanatate publica etc.), ceea ce va creste capacitatea de a produce
cercetari originale si de a publica rezultatele in reviste cu factor de impact mai mare.
in al treilea rand, sunt determinat s& mentinem centrul nostru de cercetare
translationala sa implementeze in continuare tehnici de cercetare de ultima ora, in
special in domeniul biologiei moleculare, astfel incat sa putem avansa in directiile
noastre de cercetare existente, in principal in ceea ce priveste stress-ul oxidativ legat
de MAO prin disecarea cailor de transductie a semnalului acestuia si, de asemenea,
sa exploram noi directii de cercetare.

La nivel academic si profesional, intentionez sa: sa actualizez cursurile de
Fiziopatologie si prezentarile power point atat in limba roména céat si in limba engleza
pentru studentii din anul Ill de la Facultatea de Medicina, precum si sa public doua
manuale (cursuri si lucrari practice) pentru studentii din anul | de la programul de
Nutritie si Dietetica; sustin introducerea unui curs optional nou, de Fiziopatologie
clinica, pentru studentii medicinisti din anul IV sau V de studiu, in colaborare cu
colegii din departamentele clinice, in vederea reamintirii conceptelor fundamentale de
Fiziopatologie si a integrarii acestora in mediul clinic, ca premisa pentru pregatirea
examenului de rezidentiat; continuarea propunerii de cursuri postuniversitare axate
pe intelegerea patomecanismelor diverselor boli si, respectiv, a strategiilor
terapeutice din punct de vedere al mecanismelor de actiune ale agentilor terapeutici;
utilizarea metodelor didactice combinate: predare interactiva, studii de caz,
diagrame/algoritmi, lucrul in grup, antrenarea studentilor in interpretarea testelor de

laborator, incurajarea studentilor in utilizarea limbajului medical.
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