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TEZA DE ABILITARE
ABORDARI ANALITICE AVANSATE BAZATE PE SPECTROMETRIE DE MASA DE
INALTA REZOLUTIE — CERCETARI SI CONTRIBUTII IN DOMENIUL FARMACEUTIC

REZUMAT

Prezenta teza de Abilitare, insumeaza cele mai importante rezultate ale cercetarii stiingifice,
profesionale si academice din ultimii 10 ani, dupa obtinerea titlului de doctor. Teza de Abilitare este
structuratd conform recomandarilor Consiliului National de Atestare a Titlurilor, Diplomelor si
Certificatelor Universitare (CNATDCU), in mai multe parti distincte: realizari stiintifice, profesionale
si academice, plan de dezvoltare a carierei, concluzii generale si referinte bibliografice.

Activitatea mea stiintifica si didacticd s-a derulat in domeniul stiintelor farmaceutice, fiind
dezvoltata pe trei directii. Astfel, dupa obtinerea titlului de doctor (2012), activitatea de cercetare n
domeniul toxicologiei a fost continuata prin implementarea in laboratorul de Cromatografie din cadrul
Centrului de Cercetare MORAS, Universitatea ‘Dunarea de Jos’ din Galati a unor metode pentru
analiza reziduurilor compusilor farmaceutici si pesticidelor din mediu. Incepand cu 2013, activitatea
de cercetare a fost orientatd si spre noi directii, pe de o parte vizand toxicologia medico-legala,
domeniu in care activez si in prezent in calitate de chimist principal, iar pe de alta parte Indreptatd
catre fitochimie, prin dezvoltarea de noi aborddri analitice pentru evaluarea profilului chimic si
activitatii biologice al extractelor vegetale. A treia directie de cercetare vizeaza chimia terapeutica si se
referd la dezvoltarea de metode bazate pe spectrometria de masa pentru confirmarea strucurald a
compusilor farmaceutici noi.

In prima sectiune a tezei este inclusd o scurti prezentare a evolutiei carierei academice si
stiintifice. Sunt surprinse contributiile proprii in coordonarea cercetdrii studentilor si vizibilitatea
academica. Sectiunea prezintd totodatd implicarea mea in diferite proiecte de cercetare. Rezultatele
obtinute in domeniul cercetdrii stiintifice au la baza atat experienta stiintificd acumulata in activitatea
academica dar si experienta profesionala de 18 ani in toxicologia medico-legald, precum si, dubla
specializare in domeniul Inginerie (Chimia si Ingineria Produselor Alimentare) si Farmacie.

In parte a doua a primei sectiuni a tezei de abilitare, referitoare la rezultatele activitatii mele de
cercetare, sunt prezintate o serie de aplicatii a unor tehnici analitice avansate utilizand spectrometria de

masa de Tnaltd rezolutie in tandem (HRMS-MS), cuplatd cu cromatografia de lichide de ultra-
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performanta (UHPLC). Contributia mea in aceste studii interdisciplinare nu s-a limitat la analiza
instrumentald, ci a inclus si gdsirea de noi aborddri in procesarea datelor analitice precum si
interpretarea acestora in contextul domeniului de studiu. Metodele dezvoltate au fost aplicate cu
succes Tn:

- analiza noilor substante psihoactive (NSP) si a metabolitilor acestora in probe biologice;

- analiza reziduurilor de compusi farmaceutici si pesticide nereglementate in probe de apa de
suprafata;

- elucidarea profilului chimic si caracterizarea unor compusi bioactivi naturali din plante;

- confirmarea strucuturald a unor compusi nou sintetizati in domeniul chimiei terapeutice.

Astfel, in contextul dificultdtilor analitice in identificarea si probarea consumului de noi
substante psihoactive (NSP) datorate lipsei de standarde analitice sau a librariilor spectrale pentru
confirmarea strucurald, precum si a informatiilor limitate cu privire la metabolismul acestora, am
dezvoltat o metoda de analiza bazata pe tehnica UHPLC-HRMS-MS care permite, printr-o abordare
post-target, identificarea cu acuratete a moleculelor tintd si confirmarea structurala fara standarde
analitice. Intr-un studiu comparativ realizat impreuna cu Institutul National de Medicini Legala ‘Mina
Minovici’, metoda a fost aplicatda pentru identificarea si confirmarea in probe biologice a catinonelor
sintetice: a-pirolidinovalerofenona (oo —PVP), 3,4-metilenedioxipirovalerona (MDPV) si 3,4-
metilendioxi-pirolidinobutirofenona (MDPBP) si a metabolitilor acestora. In ceea ce priveste ultimii 2
compusi, consumul acestora a fost raportat pentru prima data in Romaénia prin publicarea studiului.

Cu ocazia proiectului de post-doctorat (2014-2015), am aplicat tehnica UHPLC-HRMS-MS in
dezvoltarea unei multi-metode pentru analiza simultand a 67 compusi farmaceutici si antifungice
pentru cuantificarea reziduurilor in ape de suprafatd. Studiul, publicat in 2014 intr-un jurnal de
prestigiu, a vizat bazinul Dunarii de Jos si a fost unul din cele mai cuprinzatoare la momentul
publicarii. Numarul mare de citari acumulate, demonstreazd ca ramane un studiu de referinta si in
momentul prezent. Metoda a fost aplicata si pentru alte cursuri de apa din Romania, si adaptata pentru
probe de miere colectate din diferite zone din tara dupa, intrucat mierea este cunoscuta ca un indicator
al poluarii mediului.

Incepand cu 2019, prin colaborarea interdisciplinard cu Universitatea de Medicina si Farmacie
‘Carol Davila’ Bucuresti si Institutul National de Cercetare-Dezvoltare pentru Tehnologii Criogenice
si Izotopice ICSI R&mnicu Vélcea, am abordat un alt domeniu de cercetare si anume fitochimia. Am
dezvoltat o adordare noud in analiza profilului chimic al unor extracte de plante prin tehnica UHPLC-
HRMS-MS in mod vDIA (achizitie independentd de date), ceea ce a permis analiza non-target

simultan cu analiza de confirmare structurald a unor compusi bioactivi. In urma acestor studii au fost
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publicate 4 articole ISI in jurnale prestigioase si totodata a fost inchegat un colectiv de cercetare
interdisciplinar.

Cercetarile recente au vizat domeniul chimiei terapeutice si se referd la confirmarea structurii
unor noi derivati de izoniazida, prin analiza HRMS-MS cu identificarea tiparelor de fragmentare.

Intreaga mea activitate de cercetare dupd sustinerea tezei de doctorat s-a materializat prin
publicarea a 18 articole ISI in jurnale nationale si internationale de prestigiu, unele cotate Q1 sau Q2,
publicarea a 4 capitole de carte si 6 articole BDI, prin participarea la conferinte nationale si
internationale, precum si prin participarea la 6 proiecte stiintifice: proiectul de post-doctorat si
membru in echipa de cercetare in 5 granturi obtinute prin competitie (dintre care 4 internationale).

Sectiunea a doua a tezei descrie planurile de evolutie si dezvoltare a carierei profesionale,
stiintifice si academice, vizdnd pe de o parte integrarea rezultatelor cercetdrii in materiale
educationale, iar pe de altd parte abordarea de noi subiecte de cercetare de interes in domeniul
farmaceutic. Noile directii abordate vor fi axate pe: analiza efectelor fitoterapiei asupra diferitelor
patologii prin teste in vitro (de exemplu, determinarea capacitatii de inhibitie enzimatica) si in vivo
(teste folosind pesti din specia Danio rerio), studii de toxicologie si evaluarea riscului pentru
suplimente alimentare, studii de bioacumulare a unor poluanti emergenti in mediul acvatic, precum si

studii asupra unor compusi farmaceutici noi.



