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1. MOTIVAREA CERCETARII

Chirurgia pediatrici se adreseazi unei populatii cu particularititi anatomice, fiziologice,
imunologice §i de dezvoltare care influenteazi semnificativ atét actul operator, ¢it si evolutia
postoperatorie. Rezervele functionale limitate, rispunsul particular la stresul chirurgical si
capacitatea redusa de delimitare a proceselor inflamatorii intraabdominale la varste mici fac ca
identificarea si gestionarea factorilor de risc perioperator sa reprezinte o conditie esentiala a
sigurantei pacientului pediatric. In acest cadru, cercetarea doctorald s-a focalizat asupra
apendicitei acute — cea mai frecvents urgentd chirurgicald abdominald 1a copil si una dintre cele
mai frecvente indicatii de interventie chirurgicala de urgenti in practica pediatrica — patologic
in care evolutia spre formele complicate (gangrens, perforatie, peritonits, abces) se asociazi cu

morbiditate crescutd, spitalizare prelungiti si costuri de ingrijire semnificativ mai mari.

Motivatia cercetéirii a pornit de la trei constatiri convergente. In primul rand,
instrumentele actuale de stratificare preoperatorie a riscului se bazeazi preponderent pe semne
clinice si teste de laborator de bazi si nu reusesc sa prezicd in mod fiabil perforatia la momentul
prezentdrii, in timp ce dovezile privind rolul stiri nutritionale (obezitate, subponderabilitate,
markeri biochimici nutritionali) ca factor de risc pentru perforatie rimén fragmentate si
contradictorii — o problema cu relevanti crescandi in contextul cresterii obezititii infantile si al
persistentei malnutritiei. In al doilea rand, markerii inflamatori disponibili de rutini la internare
(proteina C reactivi, raportul neutrofile/limfocite, raportul trombocite/limfocite, raportul
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limfocite/monocite, indicele sistemic imuno-inflamator, fibrinogenul) sunt utilizati in practici
férd o cuantificare riguroasi a valorii lor discriminative reale si, mai ales, a valorii incrementale
a fiecéruia fatd de ceilalti. in al treilea rand, literatura de specialitate din Romania si din Europa
Centrald si de Est nu dispunea de date sistematice privind costurile directe de spitalizare
generate de apendicita acutd pediatrici si factorii clinici care le determing — date indispensabile

pentru argumentarea economica a protocoalelor diagnostice standardizate.

Pornind de la aceste premise, teza si-a propus ca scop general identificarea si analiza
factorilor de risc asociati evolutiei nefavorabile in chirurgia pediatricd de urgent3, cu focalizare
pe apendicita acutd, printr-o abordare multimodali a factorilor individuali si de sistem care
influenteaza severitatea bolii, valoarea predictiva a markerilor biologici disponibili in practica
curenta si costurile de spitalizare asociate. Au fost formulate patru obiective specifice: (1)
sinteza sistematici a dovezilor privind rolul statusului nutritional ca factor de risc pentru
perforatia apendiculari la copil; (2) evaluarea utilitatii diagnostice a markerilor inflamatori de
rutind in stratificarea preoperatorie a severititii apendicitei pediatrice; (3) cuantificarea valorii
predictive independente a fibrinogenului fatd de combinatiile de markeri consacrati; (4) analiza
costurilor directe de spitalizare pentru apendicita acutid pediatrici si identificarea

determinantilor clinici ai acestora.

Cele trei studii care compun partea speciali a tezei — o recenzie sistematici 2 literaturii,
un studiu de cohortd retrospectiv §i o analizi economici monocentricd, ultimele dousd
desfasurate pe cazuistica Spitalului Clinic de Urgenti pentru Copii ,,Louis Turcanu” din
Timigoara — au fost concepute in mod complementar: primul asigurd fundamentul teoretic si
sinteza dovezilor privind factorii nutritionali; al doilea construieste si valideazi intern un model
de stratificare clinico-biologica aplicabil in urgenta pediatrica; al treilea oferd perspectiva
economicd necesard argumentirii implementirii unor protocoale diagnostice standardizate.
Impreuns, ele contribuie la o intelegere integratd a factorilor care determind severitatea
apendicitei acute la copil si impactul acesteia asupra resurselor, in contextul specific al

sistemului de sidnitate din vestul Roméniei.

2. LISTA LUCRARILOR CARE FAC PARTE INTEGRANTA DIN TEZA DE
DOCTORAT

Rezultatele cercetdrii doctorale au fost valorificate prin publicarea a patru lucriri
stiintifice in extenso — trei in reviste indexate Web of Science cu factor de impact (factor de

impact cumulat: 6,6) si una intr-o revistd indexat PubMed —, studentul-doctorand fiind prim-
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autor la toate cele patru lucrari, Lucrariie sunt reproduse integral in anexele tezei (Anexele |-
V).

1. Borca, C.-L; Ivan, C.-8.; Fira-Mladinescu, C.; Margan, R.; Margan, M.-M.; Cindrea,
A.C.; Balasa-Virzob, C.-R; Vlaicu, B.; David, V.-L. Nutritional Status as a Risk Factor
for Appendiceal Perforation in Pediatric Acute Appendicitis: Systematic Review.

Children 2026, 13(3), 326. https://doi.org/10.3390/children13030326. Factor de impact:
2,1. — Studiul I al tezei.

2. Borca, C.-1.; Alexandru, A.; Margan, M.-M,; Ivan, C.-S ; Cindrea, A.C.; Fira-
Mladinescu, C.; Negru, M.; Hutanu, D.; Vlad, S.-V ; Vlaicu, B.; David, V.-L. Routine
Biomarkers in Paediatric Appendicitis Stratification: Which Add Diagnostic Value? A
Retrospective Cohort Study. Children 2026, 13(4), 447.
https://doi.org/10.3390/children13040447. Factor de impact: 2,1. — Studiul Il al tezei.

3. Borca, C.-L; Margan, M.-M.; Fira-Mladinescu, C.; Cindrea, A.C.; Margan, R.; Ivan, C.-
S.; Alexandru, A.; Mederle, O.A.; Bajan, S.; Vlaicu, B.; David, V.-L. Hospitalization
Costs of Pediatric Acute Appendicitis in Western Romania: A Single-Center
Retrospective Study. Journal of Medicine and Life 2026, 19, 230-239.
https://doi.org/10.25122/jml-2026-0037. Revists indexati PubMed. — Studiul IIT al
fezei.

4. Borca, C.-L; Cindrea, A.C.; Margan, M.-M.; Margan, R.: Alexandru, A.; Mederle, O.A.;
David, V.-L. Post-Appendectomy Intra-Abdominal Abscess in Children with Perforated
Appendicitis: A Narrative Review. Medicina 2026, 62(4), 686.
https://doi.org/10.3390/medicina62040686. Factor de impact: 2,4. — Sintezd narativi
care fundamenteazd partea generald a tezei (complicatiile apendicitei perforate la
copil).

3. DATE DESPRE EVOLUTIA CERCETARIL, CONGRESE SI CONFERINTE LA
CARE S-AU PREZENTAT DATE DIN TEZA DE DOCTORAT

Cercetarea doctorali s-a desfisurat etapizat, in cadrul Disciplinei de Igieni a
Universitatii de Medicina si Farmacie ,, Victor Babes” din Timigoara si in colaborare cu Spitalul

Clinic de Urgenti pentru Copii ,,Louis Turcanu” din Timisoara, parcurgind urmitoarele etape:

Etapa de documentare si fundamentare teoretici. Studentul-doctorand a realizat o
analizd extinsi a literaturii privind particularititile pacientului pediatric in context chirurgical,
epidemiologia si fiziopatologia apendicitei acute, factorii de risc individuali (demografici,
clinici, nutritionali, inflamatori s biologici) si factorii de sistem legati de organizarea asistentei
medicale. Aceastd analizi, care a stat la baza partii generale a tezei, a permis definirea precisi

a scopului, a obiectivelor si a designului celor trei studii.

Pagina 3 din 6



UNIVERSITATEA
DE MEDICINA SI FARMACIE
VICTOR BABES" DIN TIMISOARA

— -

Etapa de sintezdi sistematici a dovezilor (Studiul I). A fost elaborat protocolul
recenziei sistematice, conform cadruluj PECOS si recomandirilor PRISMA 2020. Cautarea
structuratd in PubMed, Scopus si Web of Science, completati prin Google Scholar si prin
cautarea retrospectivii a citérilor, pentru intervalul 1 ianuarie 2010 — 1 januarie 2026, a
identificat 1662 de inregistriri, din care 14 studii observationale au fost incluse in sinteza finala;
selectia a fost realizati independent de doi recenzori, cu conciliere printr-un al treilea, iar riscul

de bias a fost evaluat cu instrumentul ROBINS-E. Rezultatele au fost publicate in revista
Children (2026).

Etapa de cercetare clinici retrospectivi (Studiul II). Dups obtinerea aprobirii
comitetului de etici al spitalului, a fost constituitd o cohorts de 1132 de pacienti pediatrici cu
apendicitd acuti confirmati histopatologic, internati in perioada 1 ianuarie 2018 — 31 decembrie
2025, identificati prin screening-ul codurilor ICD-10 din dosarele medicale electronice, cu
deduplicare, validarea diagnosticului pe baza documentatiei operatorii si histopatologice si
clasificarea formelor complicate si necomplicate conform conferintei de consens EAES 2015.
Datele au fost anonimizate, curdfate si prelucrate printr-un pipeline reproductibil (Python), cu
derivarea indicilor inflamatori compoziti (NLR, PLR, MLR, SII), iar analiza statistics a inclus
analiza univariabild, curbe ROC, regresie logisticd multivariabild, modele imbricate si validare
Incrucisatid pentru cuantificarea valorii incrementale a fibrinogenului. Rezultatele au fost
publicate in revista Children (2026).

Etapa de analizii economici (Studiul III). Cu aprobarea comitetelor de etici ale
universitifii si ale spitalului, a fost analizati o cohorts de 1535 de interndri pentru apendiciti
acutd pediatrici din perioada 1 ianuarie 2016 — 31 decembrie 2025, cu extragerea costurilor
directe de spitalizare si a structurii acestora pe componente. Analiza a cuprins statistici
descriptive, modelarea multivariabili a determinantilor costului (severitatea bolii, durata
spitalizarii, diagnosticele secundare, complicatiile postoperatorii), analizi de clustering (k-
means) a profilurilor de utilizare a resurselor $1 analize de scenarii pentru estimarea economiilor

potentiale. Rezultatele au fost publicate in Journal of Medicine and Life (2026).

Etapa de integrare si redactare. in paralel cu studiile de mai sus, a fost elaborati o
sintezd narativi privind abcesul intraabdominal post-apendicectomie la copiii cu apendiciti
perforatd, publicati in revista Medicina (2026). In etapa finali au fost integrate rezultatele celor
trei studii, au fost formulate concluziile, contributiile originale, limitele si directiile de

continuare a cercetiirii §i a fost redactati teza de doctorat.
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Diseminarca rezultatelor cercetirii doctorale s-a realizat prin publicarea lucrarilor
mentionate la punctul 2, datele din tezd nefiind prezentate in cadrul unor congrese sau

conferinte.

4. APRECIEREA CONDUCATORILOR DE DOCTORAT PRIVIND DATELE
STIINTIFICE DIN TEZA COORDONATA

in calitate de conducitori de doctorat, apreciem ci teza elaborati de studentul-doctorand
Borca Ioan-Ciprian abordeazi o temd de reald actualitate si importantd practici pentru chirurgia
pediatrica de urgenti si pentru sanitatea publica, iar datele stiintifice pe care se intemeiaza sunt

riguros obtinute, corect analizate si interpretate cu prudenta cuvenita.

Din punct de vedere metodologic, cercetarca se remarca prin: (i) o recenzie sistematica
realizatd si raportatd in conformitate cu recomandrile PRISMA 2020, cu criterii de eligibilitate
predefinite, selectie independenti de ctre doi recenzori, conciliere printr-un al treilea recenzor
si evaluare standardizati a riscului de bias (ROBINS-E); (ii) un studiu de cohortd pe 1132 de
pacienti pediatrici cu apendicita acuti confirmatd histopatologic, cu clasificarea formelor
complicate si necomplicate conform consensului EAES 2015, cu derivarea reproductibild a
indicilor inflamatori si cu evaluarea performantei predictive prin modele imbricate si validare
incrucisatd; (iii) o analizd economica pe 1535 de interndri, desfasurata pe un interval de zece
ani (2016-2025), care combind modelarea multivariabild a determinantilor costului cu analiza
de clustering si cu analizele de scenarii. Studiile clinice au fost derulate cu aprobarea
comitetelor de etici si cu respectarea principiilor Declaratiei de la Helsinki si a normelor privind

protectia datelor.

Datele obtinute au o valoare stiintifica certd si aduc contributii originale in domeniu.
Studentul-doctorand a demonstrat, pentru prima datd printr-o cuantificare formald, ca
fibrinogenul nu aduce un céstig discriminativ relevant peste modelele care includ deja proteina
C reactivi si indicele sistemic imuno-inflamator — rezultat cu implicatii directe asupra
practicilor de prescriere a analizelor de laborator; a derivat un model multivariabil de
probabilitate bazat exclusiv pe parametri de laborator de rutind, varsta si sex (AUC=0,81),cu
dous praguri operationale — unul de excludere a bolii complicate, cu sensibilitate ridicatd, si
unul echilibrat pentru stratificarea generald a riscului — precum si un prag al proteinei C reactive
(> 92,24 mg/L) cu specificitate inaltd pentru confirmarea biochimica a formelor complicate; a
furnizat prima analiz3 sistematicd a costurilor directe de spitalizare pentru apendicita pediatrica

dintr-un centru de referingi din vestul Romaniei, demonstrand cé formele complicate aproape
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dubleazd costul (mediani 3364 fata de 1710 RON) si prelungesc spitalizarea cu 60%, a
identificat patru profiluri distincte de utilizare a resurselor si a cuantificat contributia
independenti a diagnosticelor secundare si a complicatiilor postoperatorii la costul total; nu in
ultimul rénd, a construit un set de date longitudinal curat, reutilizabil pentru validéri externe si

pentru cercetdri viitoare,

Rezultatele au fost validate prin evaluare inter pares internationals, trei dintre cele patru
lucriri fiind publicate in reviste indexate Web of Science cu factor de impact (factor de impact
cumulat 6,6), iar a patra intr-o revisti indexati PubMed; calitatea de prim-autor la toate lucririle
reflectd contributia determinants a studentului-doctorand in conceperea, realizarea si redactarea
cercetdrilor. Apreciem, de asemenea, maturitatea stiinific cu care au fost discutate limitele
cercetdrii (designul retrospectiv sl monocentric, necesitatea validirii externe a pragurilor
propuse, restringerea analizei economice la costurile directe ale internarii initiale) si au fost
formulate directii concrete de continuare: validarea prospectivd multicentrici a modelului de
stratificare, integrarea scorurilor clinice si a datelor imagistice, precum i studii de cost-

eficacitate ale protocoalelor de diagnostic precoce.

in concluzie, considerim ci datele stiintifice din teza de doctorat Factori de risc in
chirurgia pediatrici Ia copii si adolescenti” sunt originale, valide si relevante atat pentru practica
clinicd, cit i pentru organizarea serviciilor de sandtate, ci teza indeplineste cerintele de
continut §i de rigoare stiintificd ale unei teze de doctorat si, In consecinti, avizim favorabil

sustinerea publici a acesteia.

Timisoara, /9. V9 2026

Conducitori de doctorat, Student-doctorand,
Prof. univ. dr. Vlaicu Brigitha

Mo

Conf. univ. dr. David Vlad-Laurentiu

vV
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