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Rezumat

Teza de abilitare intitulata "Rigiditatea arteriald si afectarea vasculard
preclinicd - evaluarea unor noi biomarkeri vasculari” sintetizeaza activitatile
stiintifice, didactice si profesionale pe care le-am desfasurat dupa obtinerea titlului
de Doctor in Medicina si, de asemenea, principalele proiecte de viitor care
urmaresc cele trei directii mentionate.

Teza este structurata in trei sectiuni.

Prima sectiune, care cuprinde doua capitole, prezinta principalele rezultate
obtinute in activitatea de cercetare stiintifica, dupa obtinerea titlului de doctor in
medicind, precum si principalele realizari ale activitatilor didactice si profesionale.
in sectiunea a doua am inclus directiile de viitor, In activitatea didactic3,
profesionala si de cercetare. Sectiunea a treia a tezei include referintele
bibliografice.

Principalele cercetari din perioada postdoctorala au avut ca scop evaluarea
unor biomarkeri noi vasculari, imagistici si serologici, cu rol in depistarea afectarii
vasculare preclinice. Rezultatele obtinute sunt prezentate in capitolul L1.
Activitatea de cercetare s-a derulat pe o perioada de peste zece ani si a inclus un
numdr mare de subiecti. Dintre markerii noi, au fost determinati, in special,
parametrii de rigiditate arteriald si hemodinamica centrald, folosind mijloace
noninvazive. Valoarea clinica si prognostica a acestor biomarkeri precum si
mecanismele patogenetice implicate in modificarile structurale si functionale
arteriale constituie, in prezent, subiectul a numeroase studii.

in subcapitolul L1.1. sunt cuprinse cercetdrile care s-au desfisurat in
cadrul proiectului ”"Osteoporoza si ateroscleroza - de la observatia clinica,
evaluarea markerilor de laborator si imagistici, la studiul genetic”, din a carui
echipd am facut parte, mie revenindu-mi investigarea relatiei dintre modificarile
structurale si functionale preclinice arteriale si markerii metabolismului osos,
grupul studiat fiind alcatuit din femei in postmenopauza. Rolul markerilor turn-
over-ului osos este complex, dar deocamdata incomplet cunoscut, fiind implicati
atat in osteoporozi cat si in afectarea vasculard. Intr-un prim studiu, am evaluat
relatia dintre rigiditatea arteriala si trei dintre markerii metabolismului osos,
osteoprotegerina, osteopontina si matrix Gla proteina. Am constatat o corelatie
semnificativa si independenta a osteoprotegerinei cu rigiditatea arteriald, in timp
ce osteopontina si matrix Gla proteina nu s-au asociat cu modificarile vasculare.
Osteoprotegerina este implicatd in osteoclastogeneza, interferand cu complexul
RANK/RANKL, dar si in procesul de calcifiere vasculara. Rezultatele noastre se
constituie ca argumente pentru rolul osteoprotegerinei de posibil marker al
alterarii distensibilitatii arteriale.

Intr-un alt studiu am evaluat relatia dintre osteoprotegerini si modificirile
carotidiene preclinice evidentiate ultrasonografic. Rezultatele obtinute sugereaza



implicarea osteoprotegerinei in remodelarea peretelui vascular evaluata in studiul
nostru prin grosimea intima-medie carotidiana.

Totodata, la femeile in postmenopauzd, am studiat asocierea dintre
rigiditatea aortica si parametrii functiei diastolice a ventriculului stang. Velocitatea
undei de puls aortice a fost semnificativ asociata cu alterarea functiei diastolice a
ventriculului stang, ceea ce indica un posibil rol al rigiditatii arteriale, independent
de factorii clasici de risc cardiovascular, In aparitia disfunctiei inimii stangi,
frecvent constatata la femei, odata cu Tnaintarea in varsta.

Rezultatele studiilor mentionate au fost publicate in reviste de prestigiu,
dintre care mentionez European Journal of Internal Medicine si Maturitas.

O alta directie a cercetdrilor mele a urmarit evaluarea unor markeri
vasculari in boli care nu intereseaza direct aparatul cardiovascular, dar expun
pacientul unui risc cardiovascular crescut. Rezultatele acestor studii au fost incluse
in subcapitolul 1.1.2. La pacienti cu bronhopneumopatie cronica obstructiva am
constatat cresterea parametrilor de rigiditate carotidiana comparativ cu lotul
martor, independent de prezenta factorilor clasici de risc cardiovascular si
agravarea lor odata cu progresia bolii pulmonare. Este primul studiu publicat in
literatura in care sistemul ,echo-tracking” a fost aplicat la pacienti cu
bronhopneumopatie cronica obstructiva, pentru masuratori carotidiene. Alterarea
concomitentd a functiei pulmonare si a structurii arteriale sugereaza existenta
unor factori etiopatogenetici comuni, care actioneaza simultan, la nivel pulmonar si
vascular.

Am examinat, de asemenea, pacienti tineri infectati cu virusul
imunodeficinetei umane, carora le-am determinat parametrii arteriali centrali,
aortici dar si periferici, brahiali. Am constatat alterarea precoce a distensibilitatii
arteriale la pacienti comparativ cu lotul de control, posibil in contextul inflamatiei
sistemice si a perturbarilor metabolice induse de terapia antiretrovirala.

In al treilea studiu, la pacienti cu poliatritdi reumatoidi, modificirile
vasculare aortice au fost corelate cu parametrii obezitatii viscerale, indicand rolul
posibil al acestui tip de obezitate, frecvent asociat poliartritei reumatoide, 1n
reducerea distensibilitatii arteriale. Este primul studiu publicat in literatura care
sugereaza ca grosimea startului adipos epicardic ar putea fi implicata in cresterea
rigiditatii aortice In poliatrita reumatoida.

in capitolul I.1.3, am inclus cercetirile care au investigat legitura dintre
efortul fizic si modificarile structurale si functionale arteriale. Daca exercitiul fizic
moderat s-a dovedit a avea efect vascular benefic, efortul intens si sustinut are
consecinte Inca necunoscute. De asemenea, mecanismele care intervin in medierea
efectului efortului fizic nu sunt pe deplin elucidate.

intr-unul din studii, am evaluat experimental, pe sobolani, efectul efortului
fizic aerob asupra stucturii peretelui aortic si a balantei oxidanti/antioxidanti atat
la nivel tisular cat si sanguin. Rezultatele au indicat transformarea fenotipului
celulei musculare netede si a morfologiei fibrelor elastice din peretele arterial,



care au dobandit caracteristici favorabile cresterii distensibilitatii arteriale. S-a
constatat, concomitent, o reducere a stresului oxidativ sistemic si cresterea
activitatii antioxidante. Un al doilea studiu a inclus un lot de adolescenti,
handbalisti de performanta, carora li s-au determinat non-invaziv presiunile
arteriale centrale. Am constatat cresterea amplificarii periferice a undei de
presiune si reducerea presiunii de augmentare sistolice centrale la sportivi
comparativ cu lotul martor, ceea ce sugereaza posibilitatea adaptarii la efort a
sistemului arterial, la sportivii de performanta.

in capitolul 1.2 al primei sectiuni sunt sintetizate principalele realiziri
stiintifice, didactice si profesionale.

Rezultatele obtinute in proiectele de cercetare la care am participat in
intreaga mea activitate s-au concretizat prin publicare a peste 70 articole (dintre
care 31 in reviste cotate/indexate ISI, 18 ca autor principal). Corespunzator
citarilor publicatiilor mele, am un indice Hirch (Web of Science) =9. Pentru cinci
din articolele publicate am primit premii CNCSIS, iar un studiu a fost premiat la o
conferintd internationala.

Sunt autor sau coordonator a sase carti de specialitate si a sapte capitole de
carte, dintre care trei publicate la edituri internationale.

Am 1inceput activitatea didacticd universitara in 1994 ca asistent la
Disciplina de Semiologie medicala a Facultatii de Medicina, UMF "Iuliu Hatieganu”
Cluj-Napoca, iar din 2008 sunt conferentiar.

In ultimii 17 ani am coordonat activitatea sectiei de limba franceza (cursuri
si stagii clinice de semiologie). Mi-am putut valorifica astfel experienta pe care am
acumulat-o in perioada septembrie 1999- octombrie 2000, cand am facut parte, ca
asistent universitar asociat, din colectivul departamentului de Semiologie medicala
al Facultatii de medicina din Amiens, Franta.

Am participat la implemetarea metodei de "Invitare prin probleme” in
programul didactic al studentilor de limba franceza din facultatea noastra. Am
coordonat peste 40 de lucrari de licentd, stimulandu-i pe studenti sa participe la
manifestari stiintifice.

Activitatea didacticA a cuprins totodata si pregatirea rezidentilor de
medicind internd, dar si din alte specialitati aflati in stagiu de medicina interna.
Perfectionarea abilitatilor practice, dobandirea independentei in luarea deciziilor
medicale si dezvoltarea spiritului critic au fost unele din principalele obiective
urmadrite In pregatirea tinerilor medici.

Mi-am Inceput activitatea profesionald in Clinica Medicala II a Spitalului
Judetean Universitar de Urgenta Cluj-Napoca, In 1990 ca medic rezident de
medicind internd. Din 1993 sunt medic internist (din 1998 medic primar) si, pe
langa activitatea clinica de medicina internd, efectuez ecocardiografii transtoracice
si ecografii vasculare.

in sectiunea a doua a tezei am inclus planurile de perspectivd privind
activitatea de cercetare, didactica si profesionala.



Directiile mele de cercetare vor continua studiul modificarilor vasculare
preclinice, al unor markeri non-traditionali de risc cardiovascular, inclusiv studii
genetice si studii cu design prospectiv. O parte din aceste proiecte sunt in derulare.

In activitatea didacticd voi continua si introduc metode noi si moderne de
predare, folosind tehnicile de simulare, extrem de utile pentru deprinderea
abilitatilor practice si variate scenarii clinice pentru dezvoltarea gandirii clinice a
studentii din anul trei.

Eforturile continue de perfectionare profesionalda vor continua pentru a
garanta o asistentd medicala de nalta calitate pacientilor nostri.

In sectiunea a treia a tezei sunt incluse referintele bibliografice folosite in
redactarea tezei.



