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Motivarea cercetarii

Tn ultimele decenii, interesul pentru produsele naturale ca surse de compusi bioactivi a
cunoscut o crestere semnificativa, in contextul tendintei globale de a identifica alternative sigure,
eficiente si sustenabile pentru terapiile conventionale. Printre plantele cu relevantd biomedicala si
dermato-cosmetica, Coffea arabica L. se distinge printr-un profil fitochimic complex si printr-0

versatilitate demonstrata atat in nutritie, cat si in aplicatii farmaceutice si cosmetice.

Studiile existente evidentiaza faptul cd semintele verzi si torefiate, frunzele, reziduul ramas
dupa percolare (zatul) si uleiul gras extras din semintele din Coffea arabica contin un spectru larg
de compusi bioactivi — in principal alcaloizi (cafeind, trigonelind), acizi fenolici (in special acid
clorogenic), flavonoide, lipide si proteine — care conferd proprietati antioxidante, antiinflamatorii,
antibacteriene, anti-imbatranire si regeneratoare. In plus, complexitatea geneticd a speciei
(alotetraploida, derivata din hibridizarea Coffea canephora si Coffea eugenioides) este corelatd cu
o diversitate biochimica ce justificd explorarea detaliata a extractelor in vederea valorificarii

biomedicale.

Un argument suplimentar pentru alegerea acestei directii de cercetare este reprezentat de
interesul emergent in oncologie, in special in contextul melanomului — una dintre cele mai agresive
forme de cancer cutanat, caracterizat prin incidenta in crestere, mortalitate ridicata si optiuni
terapeutice limitate Tn stadiile avansate. Identificarea de agenti naturali cu potential

chemopreventiv sau adjuvant constituie, prin urmare, o prioritate in cercetarea oncologica.

Coffea arabica este o sursd bogata de compusi bioactivi, precum acizii clorogenici,

flavonoidele si terpenele, cu proprietati antioxidante si antiinflamatorii bine documentate. Studii
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preclinice au demonstrat ca acesti metaboliti secundari pot reduce stresul oxidativ, modula
raspunsuri inflamatorii, induce apoptoza si suprima proliferarea celulard in diverse modele
tumorale. Tn mod particular, acidul clorogenic s-a asociat cu mecanisme de protectie genomica si

efecte antiproliferative.

Un mecanism suplimentar de interes este inhibarea tirozinazei, enzima-cheie 1n
melanogeneza, care sugereaza posibile implicatii pentru tumorile pigmentare, desi relevanta sa
oncologica directd necesiti validare. In plus, efectele cumulative rezultate din interactiunile
sinergice ale compusilor din Coffea arabica sunt insuficient caracterizate, dar potential relevante

pentru oncogeneza.

In prezent, datele directe asupra melanomului uman sunt limitate si neconcludente, ceea ce
subliniazd noutatea si importanta cercetarii propuse. Investigarea sistematicd a extractelor de
Coffea arabica prin modele in vitro si in vivo poate oferi fundament stiintific solid pentru

dezvoltarea unor strategii preventive sau terapeutice adjuvante impotriva melanomului.

Un alt motiv central al cercetarii il constituie lipsa studiilor comparative detaliate privind
influenta diferitilor solventi de extractie (polari si nepolari) asupra profilului fitochimic si
bioactivitatii extractelor de seminte verzi de Coffea arabica. Majoritatea cercetarilor anterioare se
concentreaza pe cafeaua prajita sau pe fractiuni limitate, ceea ce lasa descoperita o zona importanta
a cercetdrii aplicative. Optimizarea proceselor de extractie este esentiald pentru maximizarea
randamentului compusilor bioactivi, iar evaluarea preliminard a bioactivitatii extractelor
(antioxidantda, antimicrobiand, antitumorald) reprezintd un pas obligatoriu pentru validarea

utilizarii lor biomedicale.

Tn plus, introducerea unor teste de biosecuritate, precum HET-CAM (Hen’s Egg Test on
the Chorioallantoic Membrane), constituie o dimensiune de originalitate a acestei teze. Aceasta
metoda alternativa de testare, recunoscuta pentru capacitatea sa de a evalua reactiile inflamatorii
si iritative, permite validarea preliminara a sigurantei extractelor obtinute, Tnaintea unor aplicatii
in vivo complexe. Astfel, cercetarea raspunde si unei nevoi stringente de conformitate cu

directivele internationale privind reducerea utilizarii animalelor de laborator.
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In concluzie, motivarea acestei cercetari se sprijina pe:

> potentialul biomedical si dermato-cosmetic ridicat al Coffea arabica, datorita compozitiei
fitochimice complexe;

> necesitatea identificarii de noi adjuvanti naturali in terapia melanomului, cu accent pe
mecanisme antioxidante si antiinflamatorii,

> lipsa datelor experimentale directe asupra liniilor celulare de melanom si asupra efectelor
comparative ale diferitelor extracte;

> oportunitatea dezvoltarii unor produse inovatoare, sustenabile si sigure, cu aplicabilitate
imediata in domeniul farmaceutic si cosmetic;

> introducerea unor metode moderne de screening biologic si biosecuritate, care confera un

caracter de noutate si originalitate lucrarii.

Astfel, cercetarea de fatd raspunde unei nevoi stiintifice reale si actuale, contribuind atat la
avansul cunoasterii fundamentale, cat si la crearea unor premise practice pentru valorificarea
Coffea arabica ca resursa naturalda cu impact in medicina moderna si in industria dermato-

cosmetica.

Lista publicatiilor stiintifice care fac parte integranta din teza de doctorat

Datele prezentate in teza de doctorat, au facut obiectul a trei articole stiintifice, cu
doctoranda prim autor, din care 2 articole indexate ISI, cu factor cumulat de impact de 5.7,
publicate in jurnalele Pharmaceuticals (MDPI) si Farmacia (Romania), respectiv un articol indexat
BDI si PubMed, publicat in jurnalul Medicine and Pharmacy Reports (Romania).
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Congrese si conferinte la care s-au prezentat date din teza de doctorat

Rezultatele obtinute in cadrul acestei teze au fost prezentate in cadrul mai multor manifestari

stiintifice pe plan local, national si international:
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Ruse G, Antal DS. Obtaining and evaluating the bioactivity of some products for external
use derived from the leaves and seed oil of the coffee plant (Coffea arabica), Manifestarea
stiintifica “Plante Medicinale intre Natura si Sianatate/Plants between Nature and
Health” in cadrul proiectului CNFIS-FDI-2021-0498, Volum de rezumate, p. 30,
Editura “Victor Babes” Timisoara, 2021, ISBN 978-606-786-253-9
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Evaluarea in vitro si in ovo a extractului hidrosolubil din seminte de Coffea arabica verde
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- 0 perspectiva fitoterapeutica in oncologia cutanata/In vitro and in ovo evaluation of water-
soluble extract from Coffea arabica green seeds - a phytotherapeutic perspective in
cutaneous oncology. Conferinta internationala privind abordairile interdisciplinare si
tendintele emergente in cercetarea doctorala farmaceutica, 7-9 iulie 2025, Timisoara.
Aceste participari au permis diseminarea rezultatelor preliminare si integrarea lor in contextul

cercetarii farmaceutice actuale.

Aprecierea conducatorului de doctorat

in ceea ce priveste datele stiintifice din teza coordonata

Teza de doctorat exploreaza aspecte inovative In domeniul fitochimiei aplicate,
farmacologiei experimentale si biologiei celulare, avand ca obiect de studiu semintele verzi de
Coffea arabica, investigate ca sursa de compusi bioactivi cu potential antioxidant, antimicrobian,

antitumoral si cu posibile aplicatii dermato-cosmetice.

Desi semintele de cafea sunt cunoscute cu precddere pentru importanta alimentard, in
cadrul tezei de doctorat a fost realizata o cercetare cu implicatii in stiintele farmaceutice. Lucrarea

are un marcat caracter interdisciplinar, si multe rezultate care pot fi exploatate in practica.

Contributiile personale ale doctorandei pot fi grupate in patru directii majore: (1)
caracterizarea microscopica si histochimica a tesuturilor vegetale; (2) dezvoltarea si optimizarea
tehnicilor de extractie si screening fitochimic; (3) evaluarea antimicrobiana si antioxidanta a
extractelor; (4) investigarea preliminara a efectelor antitumorale si de biosecuritate in vitro si in

ovo.

In cadrul caracterizirii microchimice, au fost puse in evidentd localizarea tisulari a
principalelor grupe de substante active (polifenoli, terpenoide). Pasul urmator a fost reprezentat de
obtinerea extractelor pentru studiul experimental: a fost realizat un extract brut din seminte
netorefiate, folosind ca solvent etanol. Dupa aducere la sec, extractul a fost supus partitiei lichid-
lichid, separand fractii solubile in solventi cu polaritate crescanda: eter de petrol, dietil eter, acetat

de etil, n-butanol si apa. Aceste fractii au fost apoi supuse unei caracterizari fitochimice prin
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spectroscopie 1n infrarosu, cromatografie de inalta performanta cuplata cu spectroscopie de masa,

precum si spectrofotometrie.

Analiza fitochimica a fost urmatd de studiul bioactivitatii. A fost determinata activitatea
antioxidanta (DPPH), efectul antimicrobian asupra unor bacterii Gram-pozitive, Gram-negative si
unei specii fungice. Cercetarea a fost urmata prin investigarea efectului antitumoral. Fractia apoasa
a indus o reducere a viabilitatii celulelor de melanom A375, a redus numarul celulor dar si
confluenta lor. Extractul a afectat integritatea membranard a celulelor canceroase si a avut un efect
pro-apoptotic. Extractul alcoolic a prezentat un efect anti-iritativ pe membrana corioalantoida.
Importanta cercetarii este subliniata de articolele publicate din teza, cu doctoranda prim-autor,

avand un factor cumulat de impact de 5,7.

Lucrarea de doctorat demonstreaza, prin contributiile personale prezentate, ca semintele
verzi de Coffea arabica reprezinta o resursa naturalda valoroasa pentru obtinerea de extracte cu
activitati biologice multiple — antioxidante, antimicrobiene si antitumorale. Studiile realizate
acoperd intregul traseu de la analiza histochimica a tesuturilor vegetale la screening fitochimic
comparativ, evaluare biologica in vitro si validare in ovo, creand o baza stiintificd solidd pentru

dezvoltarea unor formuldri farmaceutice si cosmetice inovatoare.

Cercetdrile din cadrul tezei au un important potential de continuare in cadrul unor studii
post-doctorale, prin evaluarea bioactivitatii pe alte linii celulare tumorale a celor sase extracte
caracterizate fitochimic. Disponibilitatea fractiilor de polaritate se afld la baza unor posibile izolari

bioghidate a substantelor active.
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