A. REZUMAT

Aceasta teza de abilitare ofera o sinteza cuprinzatoare a parcursului profesional si a
realizarilor stiintifice ale autorului in domeniile Medicinei Veterinare, Virologiei si Stiintei
Animalelor de Laborator, acoperind perioada de la sustinerea tezei de doctorat si obtinerea
titlului de doctor in Microbiologie Veterinard pand in prezent. in plus, sunt prezentate
perspectivele de dezvoltare profesionala si directiile viitoare de cercetare.

Intitulata ,Utilizarea modelelor animale pentru studiul regenerarii hepatice, al
infectiilor hepatotrope si al zoonozelor virale emergente”, teza consolideaza contributiile
stiintifice majore legate de utilizarea modelelor animale pentru studiul agentilor
hepatotropi, al regenerarii hepatice si al zoonozelor virale emergente. Rezultatele
prezentate provin din publicatii evaluate inter pares, indexate in Web of Science (Core
Collection), precum si din articole aparute in reviste recunoscute international. Un aspect
inovator si actual al tezei 1l constituie problematica Cercetéri pe Animale si a
Comunicarii Stiintifice, un subiect cu sensibilitate si dezbatere societala in crestere.

Dupa o introducere concisa care include curriculum vitae al autorului (Capitolul 1),
manuscrisul prezinta contributiile stiintifice principale (Capitolul 2), structurate in opt sectiuni
tematice (2.1-2.8). Acestea acopera cercetari privind modelele animale pentru regenerarea
hepatica, agentii patogeni hepatotropi (in special HBV si Plasmodium spp.), SARS-CoV-2 si
provocarile comunicarii cercetarii pe animale.

Capitolul 2 prezinta o progresie coerenta a cercetarii, de la biologia fundamentala a
ficatului la modele de boli infectioase, cercetare translationala si implicatiile societale ale
experimentarii pe animale.

Capitolul 2.1 introduce lucrarile timpurii privind regenerarea hepatica, demonstrand
ca ficatul normal al soarecelui adult contine celule clonogene capabile sa se diferentieze atéat
in hepatocite, cat si in celule ale ductelor biliare. Stabilirea liniilor celulare clonale BAML a
oferit un model robust pentru studiul plasticitatii celulare hepatice si a pus bazele studiilor
ulterioare utilizand modele experimentale de infectie hepatica.

Pornind de la acest cadru regenerativ, Capitolul 2.2 arata ca hepatocitele modificate
genetic pentru a supraexprima regulatorul ciclului celular FoxM1B dobandesc un avantaj
proliferativ, permitand repopularea eficienta a tesutului hepatic cronic lezat. Aceste rezultate
sustin dezvoltarea terapiilor bazate pe hepatocite, in special pentru bolile metabolice
hepatice ereditare si in situatiile in care celulele donatoare provin de la indivizi varstnici.

Stabilirea modelelor de ficat regenerat si repopulat a permis dezvoltarea modelelor
umanizate de infectie. Astfel, Capitolul 2.3 demonstreaza ca combinarea modelului de
soarece umanizat uPA/SCID cu modele de malarie in stadiul sanguin permite finalizarea
ciclului de viata al Plasmodium falciparum intr-o gazda mica de laborator, oferind o platforma
valoroasa pentru studii vaccinale si genetice.

Extinzand aceste abordari, Capitolul 2.4 aratd ca modelul de soarece umanizat TK-
NOG sustine infectia hepatocitelor umane cu Plasmodium ovale, inclusiv forme cu
dezvoltare tardivd compatibile cu hipnozoiti activati, oferind astfel un sistem in vivo relevant
pentru studiul speciilor de malarie recidivanta, anterior limitat la modele de primate.

Aceste modele de infectie au permis si cercetari antivirale translationale. Capitolul
2.5 demonstreaza ca modelul de soarece umanizat Alb-uPA/SCID serveste drept punte intre
screeningul preclinic al medicamentelor si evaluarea clinica si evidentiaza activitatea
antivirald a inhibitorului de asamblare a capsidelor Bay 41-4109, sustinand potentialul
utilizarii sale ca terapie adjuvanta impotriva HBV, in special Tn infectiile rezistente.



Cercetarea s-a extins apoi catre infectile virale emergente. Capitolul 2.6
investigheazad mecanismele potentiale care stau la baza aparitiei cefaleei si a durerii
trigeminale in COVID-19.

In paralel, Capitolul 2.7 examineaza infectia cu SARS-CoV-2 la animalele de
companie expuse proprietarilor infectati in timpul aparitiei variantelor virale, contribuind la
intelegerea transmiterii interspecii.

in final, Capitolul 2.8 abordeaza dimensiunea societald a experimentarii pe animale,
discutadnd perceptia publica, transparenta si necesitatea imbunatatiri comunicarii privind
beneficiile stiintifice si medicale ale cercetarii pe animale.

Impreuna, aceste capitole ilustreazd o traiectorie stiintificd continua care leaga
biologia ficatului, interactiunile gazda—patogen, virologia translationala, zoonozele emergente
si cadrul etic si societal al cercetarii pe animale.

Capitolul 3 prezinta proiectele profesionale prospective si strategiile pentru
continuarea dezvoltarii academice si stiintifice.



