Memoriu stiintific privind teza de doctorat: ,,Afectarea
neurocognitiva si motorie la pacientii cu pneumopatie interstitiala
difuza fibrozanta” — stundent doctorant Vastag Zsolt

1. Motivarea cercetarii

Alegerea temei de cercetare a fost determinata de interesul pentru consecintele sistemice si
extrapulmonare ale patologiei respiratorii cronice, cu accent asupra impactului acesteia asupra
statusului neurologic, a functiei cognitive si a celei motorii (de ex. tremorul, hiporeflexia
osteotendinoasa si semnele extrapiramidale).

Tulburarile neurologice pot influenta semnificativ prognosticul bolii pulmonare, calitatea
vietii si aderenta la tratament, interferand cu procesele de self-management. Identificarea precoce
a acestor deficite poate contribui la optimizarea managementului terapeutic si la prevenirea
complicatiilor.

Studiile anterioare au demonstrat prezenta tulburarilor neurocognitive la pacientii cu
anumite boli respiratorii cronice, afectarea cognitiva fiind frecvent descrisa in special la pacientii
cu bronhopneumopatie obstructivi cronica. In schimb, in cazul altor patologii respiratorii cronice,
aceste aspecte au fost insuficient investigate, in special in ceea ce priveste pneumopatiile
interstitiale difuze.

Pneumopatiile interstitiale difuze reprezinta un grup heterogen de afectiuni care pot evolua
catre fibroza pulmonara si se pot asocia cu deteriorarea progresiva a functiei respiratorii, limitarea
capacitatii de efort si afectarea semnificativad a calitatii vietii. Dintre acestea, fibroza pulmonara
idiopatica se remarca prin severitatea evolutiei si prognosticul nefavorabil.

Desi evaluarea pacientilor cu pneumopatii interstitiale fibrozante este orientata in principal
catre afectarea respiratorie si prognosticul bolii, posibilele implicatii neurologice si neurocognitive
au fost investigate intr-o masurd mai redusa. Aceasta lacuna in literatura de specialitate a constituit
principala motivatie pentru realizarea prezentei cercetari.

Studiul si-a propus sa valideze existenta unei axe functionale Intre pldman si creier, mediata
de hipoxemia cronicd, inflamatia sistemica, stresul oxidativ si disfunctia endoteliald, mecanisme
comune care afecteaza atat parenchimul pulmonar, cét si sistemul nervos central.

Astfel, cercetarea doctorald a urmarit evaluarea statusului neurocognitiv si neurologic al
pacientilor cu pneumopatii interstitiale difuze, in special a formelor fibrozante, precum si
investigarea relatiilor dintre afectarea pulmonara, caracteristicile clinice ale bolii si manifestarile
neurologice. Rezultatele obtinute pot contribui la 0 mai buna intelegere a impactului global al
acestor patologii si la dezvoltarea unei abordari mai complexe si multidisciplinare a pacientului.
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3. Evolutia cercetarii

Cercetarea doctorald s-a desfasurat pe parcursul a apriximativ patru ani (2022-2026), fiind
structuratd in trei etape consecutive, fiecare corespunzand unor obiective specifice si unor produse
stiintifice concrete.

Etapal

Prima etapa, derulata in cursul anului 2022, a vizat fundamentarea temei prin documentarea
extensiva a literaturii de specialitate. Cautarea sistematicd in baza de date PubMed a identificat
5153 de articole, dintre care 74 au fost considerate direct relevante pentru tema de cercetare.
Analiza profunda a acestora a evidentiat mai multe lacune semnificative: putine studii au investigat
simultan simptomele neurologice subiective si evaludrile cognitive/motorii standardizate; gradul
de afectare neurologicd fatd de controale non-PID recrutate din acelasi context clinic rdmane
neclar; iar simptomele motorii precum tremorul, hiporeflexia sau semnele extrapiramidale au fost
rareori investigate sistematic. Pe baza acestor constatari, au fost formulate trei obiective principale,
concretizate in cele trei studii ale tezei: o revizuire sistematica a literaturii, o analiza
multidimensionala a corelatiilor dintre functia pulmonard si performanta cognitiva si o evaluare
cuprinzdtoare a spectrului de manifestdri neurologice la pacientii cu PID. Produsul acestei etape a
constituit publicarea in anul 2024 primului articol stiintific — revizuirea sistematica — in revista
Biomedicines (2024, factor de impact 3.9).



Etapa Il

Cea de-a doua etapa, desfasurata in perioada, a fost dedicata dezvoltarii metodologiei. A
fost proiectat un studiu transversal, desfasurat intr-un singur centru academic — Clinica de
Pneumologie a Spitalului Clinic de Boli Infectioase si Pneumoftiziologie ,,Dr. Victor Babes” din
Timisoara. Lotul final a inclus 77 de participanti, dintre care 45 diagnosticati cu PID si 32
apartinand grupului de comparatie non-PID, asigurand o putere statistica de cel putin 80%. Au fost
definite riguros criteriile de includere si excludere, iar instrumentele de evaluare au fost alese dintre
cele validate si fezabile in practica clinica: spirometrie si DLCO pentru functia pulmonara; MMSE,
MoCA si SDMT pentru evaluarea cognitivd; examen neurologic standardizat pentru tremor,
reflexe si semne extrapiramidale; TUG, BBS, SLS si GPT pentru functia motorie si echilibru;
precum si markeri biologici (CRP, VSH) si scoruri de severitate (CCI, GAP). Protocolul de
cercetare a primit avizele favorabile ale Comisiei de Eticd a Spitalului si ale Comisiei de Etica a
Cercetarii Stiintifice a UMF Timisoara, iar toti participantii au semnat consimtdmantul informat.

Etapa I1I

Cea de-a treia etapa a vizat colectarea si analiza datelor. Recrutarea participantilor s-a
realizat consecutiv, in perioada octombrie 2022 — septembrie 2025, iar toate evaludrile s-au
desfasurat in cadrul aceleiasi sesiuni, in conditii standardizate, de catre examinatori instruiti
specific. Au fost colectati parametri clinici, functionali respiratori, cognitivi, neurologici si motori.
Prelucrarea datelor a fost realizata utilizdnd SPSS (versiunea 26), aplicindu-se teste statistice
adecvate: teste t independente, Mann-Whitney U, ANOVA cu corectic Bonferroni, corelatii
Pearson/Spearman si regresie logisticd multivariata, cu un prag de semnificatie de p < 0,05.
Rezultatele obtinute au confirmat ipotezele de cercetare: pacientii cu PID au prezentat scoruri
MoCA semnificativ mai scazute (24,1 vs. 26,2; p = 0,003) si o frecventd aproape dubla a tremorului
(35% vs. 11%; p = 0,007); diagnosticul de PID (OR = 3,12), varsta inaintata si reducerea DLCO%
s-au dovedit a fi factori de risc independenti pentru afectarea cognitiva; iar pacientii cu pattern UIP
au avut cel mai sever declin cognitiv (MMSE 22,8) si cea mai mare prevalentd a simptomelor
neurologice (57%). Produsele acestei etape au fost publicarea a doua articole stiintifice originale
in reviste cotate ISI — Diagnostics (2025, factor de impact 3.3) si Journal of Clinical Medicine
(2026, factor de impact 2.9) — care sintetizeaza rezultatele obtinute.

Dupa finalizarea analizei statistice si interpretarea rezultatelor celor trei studii, am trecut la
etapa de sinteza a intregii cercetari, prin redactarea tezei de doctorat. Acest demers a presupus
integrarea coerentd a datelor obtinute in corpusul cunostintelor existente, subliniind originalitatea
contributiilor personale si relevanta clinici a concluziilor cercetirii. In paralel, am initiat
procedurile administrative necesare sustinerii publice a tezei. Astfel, cercetarea doctorald isi
incheie ciclul printr-o sintezd comprehensivd care reflectd atdt rigoarea stiintificd, cat si
aplicabilitatea practica a rezultatelor obtinute.



Participari conferinte

Datele cercetarii au fost prezentate in cadrul conferintei ,,SCOALA PneumoClinics TM”
2025 sub titlul ,,Implicatiile neurocognitive si neuropsihiatrice la pacientii cu PID fibrozant™.
Conferintd s-a desfasurat in format hibrid, la Timisoara si online in perioada 16-18 octrombrie
2026.

4. Aprecierea conducatorului de doctorat

Datele stiintifice obtinute n cadrul tezei de doctorat se remarca prin relevanta, coerenta si
rigoare metodologica, raspunzand obiectivelor stabilite la inceputul programului doctoral.
Cercetarea abordeaza un domeniu insuficient explorat, respectiv afectarea neurocognitiva si
motorie asociatd pneumopatiilor interstitiale difuze fibrozante, contribuind la caracterizarea mai
ampla a consecintelor extrapulmonare ale acestor afectiuni.

Consider cd un element important de originalitate al tezei il reprezintd abordarea
multidimensionald a pacientilor, prin integrarea parametrilor functionali respiratori cu evaluarea
cognitivd, examenul neurologic si testarea functiei motorii si a echilibrului. Datele obtinute
evidentiaza o afectare cognitiva mai importanta la pacientii cu pneumopatii interstitiale comparativ
cu lotul de control, o frecventd crescutd a unor manifestari neurologice, precum si asocieri
relevante intre performanta cognitiva, severitatea afectarii pulmonare si caracteristicile clinice ale
bolii.

O contributie particulard a cercetarii constd in extinderea evaludrii dincolo de domeniul
strict cognitiv, prin investigarea concomitentd a functiei motorii, echilibrului si mobilitatii.
Integrarea testelor cognitive cu evaludrile motorii a permis o caracterizare mai completa a
profilului neurologic al pacientilor cu pneumopatii interstitiale fibrozante. De asemenea,
identificarea unor asocieri intre afectarea cognitiva si parametri utilizati curent pentru evaluarea
severitatii si prognosticului bolii pulmonare, inclusiv DLCO si indicele GAP, confera rezultatelor
o potentiald aplicabilitate clinica.

Rezultatele au fost analizate prin metode statistice adecvate si interpretate critic in raport
cu datele existente in literatura de specialitate. Limitele cercetarii, in special caracterul transversal
al studiilor si dimensiunea redusd a unor subgrupuri, sunt recunoscute si discutate corespunzator,
fara extrapolarea rezultatelor dincolo de ceea ce permite metodologia utilizatd. Valoarea stiintifica
a cercetarii este sustinuta si de valorificarea rezultatelor prin publicarea a trei articole in reviste de
specialitate cotate ISI, dintre care doua articole originale si o revizuire sistematica.

In ansamblu, apreciez ca datele stiintifice cuprinse in teza de doctorat sunt originale,
relevante si obtinute printr-o metodologie corespunzatoare, aducand o contributie la intelegerea
manifestdrilor neurologice si neurocognitive asociate pneumopatiilor interstitiale fibrozante.
Rezultatele prezinta atat interes stiintific, cat si potentiald relevanta clinicd, sustindnd necesitatea



unei abordari multidisciplinare a acestor pacienti si oferind premise pentru continuarea cercetarii
in cohorte prospective si multicentrice.

Student doctorand, Conducator de doctorat,

Vastag Zsolt Prof. Univ. Dr. Rosca Elena Cecilia



