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Motivarea cercetarii

Scleroza multipla (SM) este o boala neurologica cronica autoimuna, caracterizata
de inflamatie progresiva in stadiile incipiente, cu evolutie neurodegenerative in stadiile
tardive, avand o prevalenta globala de aproximativ 2,8 milioane de persoane. in ultimele
cateva decenii, a existat o crestere a cazurilor raportate de SM la nivel mondial, partial
atribuita imbunatatirilor in tehnologiile de diagnosticare si unei constientizari mai mari a
bolii.

Tratamentele farmacologice, inclusiv terapiile modificatoare ale bolii (DMT), joaca
un rol esential in gestionarea SM. Aceste medicamente vizeaza diferite aspecte ale
sistemului imunitar despre care se presupune ca sunt implicate in procesul patologic al
SM. Cu toate acestea, eficacitatea acestor terapii variaza, unii pacienti experimentand
reduceri semnificative ale ratelor de recadere si incetinirea progresiei bolii.

Motivatia principala a acestei lucrari deriva din faptul ca gestionarea si urmarirea
pe termen lung eficienta a SM este esentiala pentru incetinirea progresiei bolii si
mentinerea calitatii vietii pacientilor. Monitorizarea continua prin tehnici avansate de
imagistica, este esentiala pentru evaluarea eficacitatii terapiilor modificatoare de boala si
pentru luarea unor decizii informate cu privire la posibile ajustari ale tratamentului.
Evaluarile clinice regulate, educatia pacientului, managementul proactiv si
managementul adaptativ pe termen lung trebuie integrate pentru a sustine sanatatea
generala si calitatea vietii pacientului.

Terapia biologica reprezintda un avans semnificativ in tratamentul SM,
concentrandu-se pe tinte moleculare specifice pentru a modula raspunsul sistemului
imunitar. Precizia acestor terapii ofera o eficacitate ridicatda cu mai putine efecte
secundare in comparatie cu tratamentele imunosupresoare traditionale iar siguranta
acestor agenti este o preocupare primordiala. Datele de siguranta pe termen lung sunt

inca in curs de evaluare pentru multi dintre acesti agenti, iar dezvoltarea biomarkerilor
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pentru a prezice raspunsurile individuale ar putea imbunatati si mai mult siguranta si

eficacitatea lor.

Structura tezei de doctorat

Teza este structurata in doua parti bine conturate: o parte generala care aduce in
vedere nivelul actual al cunostiintelor in ceea ce priveste scleroza multipla abordand
istoricul, etiologia, epidemiologia, metodele de diagnostic si tratamentul acestei maladii,
si 0 parte speciala, dedicata lucrarilor proprii, care include doua directii de cercetare (una
allopata si una naturista), reflectate prin cele trei articole publicate. Finalul tezei este

marcat prin formularea unor concluzii

Contributii stiintifice esentiale

Obiectivul principal al tezei a fost evaluarea eficientei tratamentelor discponibile
pentru scleroza multipla, cu accentul pe raspunsul pacientilor la tratamentul cu
ocrelizumab sau EGCG.

In mod particular, aceasta evalueaza cativa parametrii specifici in evolutia
pecientilor cu SM: calitatea vietii, cognitia si prezenta depresiei si statusul imagistic al
pacientilor.

. Lucrarea este structurata in jurul a trei studii originale care isi propun sa dezvolte
intelegerea interactiunii dintre tratamentul de care beneficiaza pacientul si anumite
particularitati care marcheaza progresia bolii.

Scopul primului studiu, este de a evalua eficacitatea si siguranta epigalocatechin-
3-galat (EGCG) ca supliment dietetic la pacientii cu scleroza multipla (SM), cu un accent
specific pe efectele pe care le are asupra progresiei bolii, gestionarii simptomelor si
calitatii generale a vietii. Efectele terapeutice ale EGCG au fost demonstrate in diverse
boli neurologice, inclusiv scleroza multipla, durere neuropata si boli neurodegenerative.

Scala de Status de Dizabilitate Extinsa (EDSS), cat si imagistica prin rezonanta
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magnetica (IRM) au fost utilizate in al doilea studiu, avand ca scop evaluarea progresiei

bolii. Chestionarul dezvoltat de Organizatia Mondiala a Sanatatii pentru Calitatea Vietii
(WHOQOL), Indexul de Depresie Beck (BDI) si scalele MOCA au fost utilizate pentru a
evalua parametrii referitori la calitatea vietii. Al treilea studiu are ca scop evaluarea
ocrelizumabului ca eficienta in reducerea progresiei deficientei verificate la pacientii
diagnosticati cu scleroza multipla recurent-remisiva (RRMS) si scleroza multipla secundar
progresiva (SPMS). Acest studiu isi propune sa ofere perspective complete asupra
impactului pe care ocrelizumab il are asupra dinamicii bolii si dizabilitatii prin analizarea
datelor clinice si a rezultatelor IRM in scopul de a oferi aceste perspective.

Pacientii diagnosticati inainte de varsta de 25 de ani au aratat imbunatatiri mai
vizibile in calitatea vietii si functia cognitiva. Impactul tratamentului anterior a fost, de
asemenea, demn de remarcat, femeile care au primit natalizumab experimentand cele
mai semnificative imbunatatiri ale calitatii vieti. Combinarea datelor auto-raportate cu
evaluarile obiective ar putea imbunatati acuratetea constatarilor. Rezultatele se aliniaza
cu studiile clinice anterioare care demonstreaza eficacitatea ocrelizumabului in scaderea

ratelor de recadere si a progresiei dizabilitatii.
Contributii personale

Pe parcursul acestei cercetari doctorale, mi-am propus sa aduc o contributie reala
la intelegerea starilor prin care trece pacientul cu scleroza multipla, pe tot parcursul bolii,
de la momentul di diagnostic, pana la situatia in care necesita schimbarea terapiei. Am
fost implicata direct in colectare a datelor, selectia si monitorizarea pacientilor, dar si in
interpretarea rezultatelor.

Unul dintre aspectele care mi-a atras atentia a fost impactul interventiei
chirurgicale asupra supravietuirii fara recidiva. Am constatat ca stadiul actual al
cunoasterii asupra sclerozei multiple suporta intotdeauna imbunatatiri si ca strategiile de
terapie personalizate care iau in considerare demografia pacientilor, inclusiv varsta la

diagnosticare si terapiile anterioare, pot imbunatati rezultatele. Inceperea cat mai rapida
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a terapiei, in special la pacientii mai tineri, pare a fi avantajoasa. Deasemenea, consider

ca studii suplimentare sunt cruciale pentru a investiga efectele pe termen lung si pentru
a dezvolta regimuri complete de tratament pentru pacientii cu SM, integrand atat
interventii farmaceutice, cat si de suport. Rezultatele pe care le-am obtinut se aliniaza cu
studiile clinice anterioare care demonstreaza eficacitatea ocrelizumabului in scaderea

ratelor de recadere si a progresiei dizabilitatii.

Lista lucrari

1.Schuldesz Amanda Claudia, Tudor R, Nandarge PS, Elagez A, Cornea A, lon R, Bratosin F, Prodan M,
Simu M. The Effects of Epigallocatechin-3-Gallate Nutritional Supplementation in the Management of Multiple
Sclerosis: A Systematic Review of Clinical Trials. Nutrients. 2024 Aug 15;16(16):2723. doi:
10.3390/nu16162723. FI: 4.9

2.Schuldesz Amanda Claudia, Maganti RK, Tudor R, Cornea A, Prodan M, Toma A-O, Fericean RM, Simu
M. Impact of Ocrelizumab on Disease Progression, Memory Improvement, and Quality of Life in Patients with
Relapsing-Remitting Multiple Sclerosis: A Longitudinal MRI and Clinical Criteria Analysis. Diseases. 2024;
12(6):127. https://doi.org/10.3390/diseases12060127. FI: 2.9

3.Schuldesz Amanda Claudia, Tudor R, Cornea A, Geni DN, Lata IN, Simu M. Effectiveness of Ocrelizumab
on Disease Progression and Disability Status in Multiple Sclerosis Patients: A Two-Year Prospective Cohort
Study. J Clin Med. 2025 Jan 16;14(2):553. doi: 10.3390/jcm14020553. FI: 3.0

Comentariu critic

Se remarca abordarea interdisciplinara prin integrarea imagisticii cerebrale cu
datele clinico-biologice, care a condus la obtinerea unor rezultate originale. Contributiile
originale se imbinad cu rigoarea metodologica, toate studiile fiind desfasurate in
conformitate cu reglementarile etice si validate statistic.

De asemenea, teza contribuie la conturarea unei directii de cercetare in domeniul
sclerozei multiple, cu perspective de extindere catre specialitati precum radiologia,

psihologia si psihiatria.
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Cele trei articole stiintifice au fost publicate in reviste cu factor de impact important,
reprezentand un indicator obiectiv al vizibilitatii internationale, al relevantei stiintifice si al

impactului academic al cercetarilor realizate in cadrul acestei teze.

Concluzii

Aceste studii isi propun sa ofere o imagine de ansamblu cuprinzatoare asupra
starii actuale a terapiei pentru scleroza multipla si sa exploreze noi directii pentru terapiile
tintite. In plus, faciliteaza aparitia unor noi perspective de cercetare. Mai mult, tacticile de
tratament complexe, impreuna cu eforturile comune ale medicilor, ar trebui sa extinda

domeniul de cercetare dincolo de metodele si moleculele traditionale .

Data 27.08.2025

Nume prenume Schuldesz Amanda Claudia
Conducitor de doctorat Prof. Simu Mihaela Adriana
Semnétura
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