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SCHIZOFRENIA

Emil Kraepelin
(1856-1926)

,cauzele dementei precox sunt in prezent
ascunse intr-un intuneric impenetrabil”

(Kraepelin E. Dementia Praecox and
Paraphrenia. Livingstone, Edinburg, 1919)




SCHIZOFRENIA

Clarificarea
etiopatogenezei
schizofreniei

Cea mai intens
iInvestigata arie a

psihofarmacologiei

Dezvoltarea de
noi terapii

Salvador Dali, 1938
El enigma infinito




ANTIPSIHOTICE




ANTIPSIHOTICE TIPICE - ATIPICE

Efecte adverse neurolod
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TINTELE TRATAMENTULUI ANTIPSIHOTIC

Simptome pozitive Etecte secup dare
neurologice

Simptome negativ% / Efecte secundare

Cognitie e Efecte secundare

endocrine
Dispozitie Efecte secundare
metabolice
Suicid
\ Efecte secundare CV
Prevenire recaderi
Mortalitate
e Calitatea vietii Studii deschise

Functionalitate sociala

Abordare stiintifica “Naturalistice”

Efecte pe termen luna



CERCETARI STIINTIFICE IN DOMENIUL PSIHOFARMACOLOGIEI

N\
“ 1.1.2 Studiul eficacitatii antipsihoticelor
\

‘ 1.1.3 Calitatea vietii la pacienti tratati cu antipsihotice

‘ 1.1.4 Studiul reactiilor adverse ale antipsihoticelor

[
‘ 1.1.5 Studiul mecanismelor implicate in schizofrenie si implicatiile terapeutice
/







PROIECTAREA & studi.u observati.onal
STUDIULUI e de tip prospectiv

e de urmarire pe o perioada de 1 an

e 131 de pacienti tratati au antipsihotice
e internati consecutiv in Clinica de Psihiatrie a

SCUMB ,,Dr. Carol Davila” Bucuresti intre februarie
LOTU L 2009 - mai 2010
STU DlAT e cu diagnosticul de schizofrenie sau alte afectiuni

psihotice din spectrul schizofreniei, conform
criteriilor DSM-IV TR



EFICACITATE




EVOLUTIA IN TIMP A MEDIILOR SCORURILOR PANSS TOTAL, IN

FUNCTIE DE ANTIPSIHOTIC, MODEL DE REGRESIE LINIARA

PANSS
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MEDIILE SCADERII SCORURILOR PANSS GENERAL LA
EXTERNARE, 6 LUNI SI 12 LUNI, IN FUNCTIE DE ANTIPSIHOTIC
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Evolutia scorurilor CGls

antipsihotic

== Haloperidol
=== QOlanzapina
== Risperidona
5— == Quetiapina
= Aripiprazol

| | | |
internare externare la 6 luni la 12 luni

timp

6L

12 L

H
(N=19)

5,16 (0,5)
-1,26
(0,45)
-1,65
(1,06)

-2 (1,06)

o)
(N=31)

4,65 (0,8)
-1,45
(0,62)
-2,07
(0,98)
-2,28
(0,96)

R
(N=28)

4,93 (0,6)
1,39
(0,5)
1,75
(0,97)
22,04
(1,13)

Q
(YEEE)

4,79
(0,65)
-1,27
(0,52)
1,84 |
0,99)

2 (1,17)

A
(N=20)

4,6 (0,75)
-1,05
(0,22)
-1,8 (0,7)

-1,61
(1,29)

0,052

0,068

0,613

0,413




EVOLUTIA SCORURILOR GAF

antipsihotic

=== Haloperidol
=== Olanzapina
== Risperidona
=== Quetiapina
30 = Aripiprazol

I I
internare externare la 6 luni la 12 luni

timp

6L

12 L

H

(N=19)
31,68
(8,56)
15,47
(4,99)
16,88
(10,59)

24 (10,04)

(0]
(N=31)

40,23
(13,43)
17,61
(13,02)
24,29
(15,93)

28,83
(16,17)

R
(N=28)

36,5
(10,77)
15,46
(6,43)
22,71
(12,7)

24,18
(16,19)

o]
(YEEE)
41,45
(11,49)
13,88
(5,69)
18,25
(14,75)

20,83
(14,62)

A
(N=20)

40,85 0,03
(12,01)
15,4 (5,61) 0.493
20,9 0.286
(11,35)
23,22 0.342
(14,28)




CORELATII INTRE SCORURILE PANSS, GAF SI CGI

PANSS

PANSSP

PANSSN

PANSSG

CGI-S

PANSS

1,0000

p= -

PANSSP PANSSN

,8454 ,6840

p<0,001 p<0,001

1,0000 ,3278

p=--- p<0,001
1,0000
p=---

PANSSG

,9373
p<0,001

,7409

p<0,001

,5010

p<0,001

1,0000

p=--

CGl

,9116
p<0,001

,7716

p<0,001

,6184

p<0,001

,8559

p<0,001

1,0000
p=--

-,8360
p<0,001

-,7052

p<0,001

-,6235

p<0,001

-,7520

p<0,001

-,8688
p<0,001




EFICACITATE

‘ PANSS total

’ PANSS general
\

Maxim: olanzapina

Minim: aripiprazol

/
‘ PANSS pozitiv Olanzapina >> Aripiprazol, Quetiapina

‘ PANSS negativ Aripiprazol, Quetiapina >> Haloperidol



Intreruperea

tratamentului

* Pana la 70-80%

* Risc recaderi

* Prognostic nefavorabil
e Rata de spitalizare

* Costuri crescute

Diferente intre studii:
- Rata de intrerupere

- Diferente intre
antipsihotice



e De a compara rata intreruperii
tratamentului

SCOPUL e Motivul intreruperii

STUDIULUI * in conditii de practica medicala uzuala
e haloperidol, olanzapina, risperidona,
quetiapina si aripiprazol

e studiu observational

PROIECTAREA E de tip prospectiv
STUDIULUI e de urmarire pe o perioada de 1 an




RATA DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI DIN ORICE CAUZA

Olanzapina

Aripiprazol

Quetiapina

Risperidona

Haloperidol

Curba de supravietuire Kaplan-Meier n=131
intrerupere (complete) n=48, cenzurate n=83




RATA DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI DIN ORICE CAUZA

(curba de supravietuire Kaplan-Meier n=131;
intrerupere (complete) n=48, cenzurate n=83)




ORDINEA DESCRESCATOARE A RISCULUI DE INTRERUPERE A
TRATAMENTULUI DIN ORICE CAUZA

INTERMEDIARA

€ Ascher-Svanum H, Zhu B, si colab. Adherence and persistence to typical and atypical antipsychotics in the naturalistic treatment

-

Risperidona

J

of patients with schizophrenia. Patient Prefer Adherence 2008;2:67-77.

€ Crespo-Facorro B, Pérez-Iglesias R, si colab. Long-term (3-year) effectiveness of haloperidol, risperidone and olanzapine: results

4 (" ) (" )
Olanzapina Quetiapina Haloperidol
\ \ J \ J
4 )

of a randomized, flexible-dose, open-label comparison in first-episode nonaffective psychosis. Psychopharmacology 2011



Olanzapina

Risperidona

Quetiapina

Aripiprazol

olanzapina - quetiapina (p=0.02); olanzapina — aripiprazol (p=0.021)
test Gehan's Wilcoxon




Olanzapina

Aripiprazol

Quetiapina

Risperidona

Haloperidol



Extrapiramidal 4 (H)
Greutate 4 (O)
Disfunctie erectila 2 (O)

Acatisie 1 (O)
Amenoree 1 (R)




CONCLUZIILE STUDIULUI

PROBABILITATEA ESTIMATA DE MENTINERE A TRATAMENTULUI LA 12
LUNI A FOST MAXIMA IN CAZUL OLANZAPINEI S| MINIMA IN CAZUL
HALOPERIDOLULUI

Tipul de afectiune prim episod/episoade multiple a fost detectat ca factor
independent care influenteaza probabilitatea de intrerupere a tratamentului
antipsihotic (analiza multivariata Cox)

Inversarea pozitiilor extreme ale grupurilor de tratament in ceea ce priveste
rata de intrerupere a tratamentului in functie de motivul intreruperii
subliniaza necesitatea investigarii acestei variabile




TINTELE TRATAMENTULUI ANTIPSIHOTIC

Simptome pozitive Etecte secup dare
neurologice

Simptome n%ativ% / Efecte secundare

Cognitie Sy, Efecte secundare

endocrine
Dispozitie Efecte secundare
metabolice
Suicid

Efecte secundare CV

Mortalitate Studii deschise
“Naturalistice”

alitatea vietii

Prevenire recaderi

RTC

Abordare stiintifica

Functionalitate sociala

Efecte pe termen luna

I\




CERCETARI STIINTIFICE IN DOMENIUL PSIHOFARMACOLOGIEI

1.1.2 Studiul eficacitatii antipsihoticelor

<@l 1.1.3 Calitatea vietii la pacienti tratati cu antipsihotice

1.1.4 Studiul reactiilor adverse ale antipsihoticelor

1.1.5 Studiul mecanismelor implicate in schizofrenie si implicatiile terapeutice







CALITATEA VIETII

Scala MOS SF-36 (Medical Outcome Study 36 Item
Short Form)

Scala Q-LES-Q SF (Quality of Life Enjoyment and
Satisfaction Questionnaire Short Form) (Q-LES-Q SF)

Scor total Q-LES-Q SF

Scor satisfatie fata de tratament
Q-LES-Q SF

Scor satisfatie fata de viata Q-LES-
Q SF

Evaluate: la internare, la
externare, la 6 luni si la 12 luni.

Scor total MOS SF-36

Functia fizica
Limitari datorate sanatatii fizice
Durere

Stare generala de sanatate
Vitalitate energie oboseala

Functie sociala

Limitari datorate problemelor
emotionale

Stare de bine emotional




CALITATEA VIETII

Tabel 5. Evolutia in timp a scorurilor Q-LES-Q SF total in lotul studiat (Dima L, Vasile D,

Rogozea L, et al.. Self-perception of quality of life in antipsychotic treated patients. Turkish 51
Journal of Medical Sciences 2015).
Q-LES-QSF  Haloperidol Olanzapine Risperidone Quetiapine  Aripiprazol  Total P
Score* N=19)  (N=31)  (N=28)  (N=33  (N=20)  (N=131) sod
Atinclusion ~ B1(109)  45(116) 39(92)  38(108)  39(13)  40(LL) 0.109
Atdischarge W4 (128)  48(116) 44(105)  41(122)  40(14) 44 (13.9) 0206 T
(=]
At6months™ U5 (11.1)  48(131) 47(1L4)  45(121)  43(138)  46(129) 072 Y,
(72
At12months™ U7(131)  50(1L9) 49(121)  47(125)  47(1L9)  48(12) 0814 4
P <0.001 c

* Medie rotunjitd (deviatie standard);**numarul de pacienti evaluati la 6 luni (sau mai devreme, in caz de reinternare)

a fost N-2 1n grupul tratat cu haloperidol, N-1 pentru olanzapind, N pentru risperidond, N-1 pentru quetiapind, N pentru *
aripiprazol; *** numdrul de pacienti evaluati la 12 luni (sau mai devreme, in caz de reinternare) a fost N-2 in grupul antipsinotic
tratat cu haloperidol, N-2 pentru olanzapind, N pentru risperidond, N-3 pentru quetiapind, N-2 pentru aripiprazol; Q- —— Haloperidol
LES-Q SF = Quality of Life Enjoyment and Satisfaction Questionnaire Short Form 30-] —_ %‘:ngi‘gg”naa
= Quetiapina
= Aripiprazol
interlnare extellnare la 6lluni la 12I luni

timp

Ameliorarea scorurilor de evaluare a calitatii vietii pe parcursul celor 12 luni a
fost mai mica decat cea a scorurilor de evaluare a psihopatologiei



SATISFACTIE FATA DE VIATA

Scor pentru
satisfactie Haloperid Olanzapi Risperidon Quetiapina Aripipraz
fata de ol (N=19) na (N=31) a (N=28) (N=33) ol (N=20)

viata*
La 0,092
includere 2,63(0,96) 3,03(0,95) 2,75(0,89) 2,38(0,91) 2,7(0,92) 2,7(0,94)
La 2,85(0,88 0,307
externare 3(0,89) 3,19(0,98) 3,25(0,8) 2,84(0,92) ) 3,04(0,9)
La 6 luni 0,858
3,06(0,77) 3,23(1,02) 3,25(0,84) 3,17(0,83) 3(0,86) 3,16(0,87) >
La 12 luni 3,28(0,75 0,970
3,19(1,05) 3,29(0,85) 3,3(0,91) 3,17(0,65) ) 3,24(0,82) ?, i
p <0,001 =
| antipsiho’Fic

T T
internare = ex ternare la 6 luni la 12 luni



SATISFACTIE FATA DE TRATAMENT

3,757

Scor pentru
satisfactie
fata de

tratament* Haloperid

ol
(N=19)

Olanzapin Risperidona Quetiapina Aripiprazol

a(N=31)  (N=28) (N=33) (N=20)

3,25

3—

Laincludere  3,19(0,75) 3,16(0,9)  3,04(0,58)  2,75(0,88) 2,75(0,64) 2,97 0,118

satisfactie fata de tratament

(0,79)
antipsihotic
> Eé_ﬂ?&’%‘i’% La externare  3,19(0,83) 3,55(0,93) 3,79(0,83)  3,19(0,78) 3,2(0,89) 3,41 0,035
— Qu_gyiapina (0,88)
= Aripiprazol
interlnare exte:nare la 6|Iuni la 12I luni
timp La 6 luni 3,06(0,57) 3,48(0,93) 3,64(0,83)  3,33(0,8) 3,15(0,75) 3,38 0,112
(0,82)
ANCOVA =12 luni
Haloperidol - Risperidona p 0,031 La 12 luni 3,13(0,5)  3,54(0,84) 3,59(1,01)  3,4(0,67) 3,28(0,75) 3,42 0,330
Haloperidol - Olanzapina p 0,052 (0,8)

Haloperidol — Quetiapina p 0,069




energie

antipsihotic

50 === Haloperidol
=== Olanzapina
=== Risperidona
=== Quetiapina
= Aripiprazol
45+
40—
35
I I I
internare la 6 luni la 12 luni

timp

(Scala MOS SF-36)

stare de bine emotional

55

35

antipsihotic

=== Haloperidol
=== QOlanzapina
=== Risperidona
= Quetiapina
= Aripiprazol

[ | [
internare la 6 luni la 12 luni

timp




EVOLUTIA SCORURILOR MOS SF-36. (SATISFACTIA FATA DE

VIATA, SATISFACTIA FATA DE TRATAMENT).

Haloperidol Olanzapine Risperidone Quetiapine Aripiprazol

Physical function*® Total

(N=19) (N=31) (N=28) (YEXE) (N=20)

58 (30) 49 (29.5) 55 (31.3) 54(29.6)
65 (26.8) 66 (27.1) 70 (25) 66 (25.1) 0.939

At inclusion 55 (26.8)
At 12 months** 63 (24)

53 (30.6)
65 (23.5)

Role limitations due to physical health

At inclusion

36 (34.4) 28 (32.5) 26 (33.5) 17 (26.5) 20 (27.5) 24 (31) 0.284

At 12 months** 51 (31.7) 42 (33) 52 (31.7) 40 (29.1) 24 (27.9) 43 (31.7) 0.042
Role limitations due to emotional problems
At inclusion 30 (26.2) 27 (31.9) 19 (25.1) 16 (25.9) 16 (26) 21 (27.5) 0.293

At 12 months** 47 (29.7) 41 (33.1) 39 (24.2) 30 (25.3) 22 (24.9) 36 (28) 0.057

Energy/fatigue
At inclusion 41 (27.2)

At 12 months** 46 (23.4)

42 (24.9) 43 (22.7) 35 (17.7) 39 (20.1) 40 (22.2) 0.684
51 (21.8) 50 (19.1) 45 (18.9) 41 (25.1) 47 (21.2) 0.457

Emotional well-being
At inclusion 39 (16.5)

At 12 months** 46 (15.9)
Social functioning

At inclusion 43 (28.1) 52 (24.5) 42 (20.5) 42 (26.8) 41 (27) 44 (25.1) 0.499
At 12 months** 53 (25.1) 59 (25.1) 58 (14) 57 (23.4) 49 (25.6) 56 (22.6) 0.567

47 (23.5) 44 (14.8) 38 (16.4) 42 (21.6) 42 (18.9) 0.362
55 (19.6) 54 (17.1) 47 (17.2) 49 (24.5) 51 (18.9) 0.372

Dima L, Vasile D, Rogozea L, et al.. Self-perception of quality of life in antipsychotic treated patients. Turkish Journal of Medical
Sciences 2015).






CONCLUZIILE STUDIULUI

MAGNITUDINEA AMELIORARII SCORURILOR DE EVALUARE A CALITATII VIETII LA 12 LUNI A
FOST REDUSA, DIFERENTELE INTRE SUBGRUPURILE DE TRATAMENT AU FOST IN GENERAL
NESEMNIFICATIVE

,Satisfactie fata de tratament” semnificativ mai mica la 12 luni in

grupul tratat cu haloperidol fata de grupul tratat cu risperidona

mare variabilitate a scorurilor pe parcursul intregii perioade de
urmarire




CERCETARI STIINTIFICE IN DOMENIUL PSIHOFARMACOLOGIEI

1.1.2 Studiul eficacitatii antipsihoticelor
1.1.3 Calitatea vietii la pacienti tratati cu antipsihotice

1.1.4 Studiul reactiilor adverse ale antipsihoticelor

1.1.5 Studiul mecanismelor implicate in schizofrenie si implicatiile terapeutice




STUDIUL REACTIILOR ADVERSE ALE ANTIPSIHOTICELOR

Sanatate Speranta de viata cu aproximativ 15 ani mai mica
Psihiatrie publica fata de populatia generala si o mortalitate in
crestere

Terapeutica Principala cauza a mortalitatii in exces este
riscul cardio-vascular € multipli factori posibil
implicati




STUDIUL REACTIILOR ADVERSE ALE ANTIPSIHOTICELOR
- tulburari metabolice -

Tratamentul Modificare profil
antipsihotic lipidic

Diets Crestere In greutate Rezistents la

Stil de viata sedentar Obezitate insulina - diabet

Reducerea calitatii vietii

Non-complianta la tratament

Este necesara o mai buna intelegere a diferentelor intre antipsihotice in ceea ce priveste riscul de a induce
cresterea in greutate, prin date din trialuri clinice, studii observationale, in paralel cu studii menite sa elucideze
mecanismele implicate



In urma studiilor efectuate

e crestere mai mare in greutate la 12 luni de tratament in
grupurile tratate cu clozapina si olanzapina

e urmate de cele tratate cu quetiapina si risperidona

e |la randul lor cu cresteri mai mari fata de grupul tratat cu
aripiprazol

e Heterogenicitatea datelor




In urma studiilor efectuate

e Heterogenicitatea datelor!

ein unele grupuri de tratament (aripiprazol) numarul de
pacienti supraponderali a scazut

e deviatia standard a mediei mai mare decat media
e variabilitate interindividuala

llustreaza complexitatea interactiunii
intre factorii implicati




FACTORI
GENETICI

FACTORI
MEDICAMENT MEDIU

Modificari
ale relatiei
intre:

Hormoni si peptide care regleaza comportamentul alimentar si metabolismul energetic

Procese catabolice Procese temabollce
anorexigene orexigene




WEIGHT GAIN AND OBESITY IN SCHIZOPHRENIA: EPIDEMIOLOGY, PATHOBIOLOGY, AND
MANAGEMENT. Manu P, Dima L, Shulman M, Vancampfort D, De Hert M, Correll CU. Acta

Psychiatr Scand. 2015;132(2):97-108. ISI FI 5,605 SRI 2,727.

Thomson Reuters Lists Hofstra Northwell Professors and Psychiatrists as “The World’s Most Influential Scientific Minds”



Obiectiv: identificarea datelor clinice si experimentale de actualitate

care sa permita intelegerea obezitatii in schizofrenie

e mecanismele :
e genetice
e de neurotransmitere
e hormonale
e factori psihosociali

Modalitatile prin care aceste date contribuie la o abordare rationala

pentru prevenirea si gestionarea greutatii



OBEZITATEA

e contribuie la cresterea morbiditatii pentru pacientii cu diabet zaharat de
tip 2, boala coronariana, dislipidemie, hipertensiune arteriala, accident
vascular cerebral, apnee in somn, osteoartrita si unele tumori solide

e este asociata cu o mortalitate crescuta

In comparatie cu populatia generald, pacientii cu
schizofrenie si tulburare bipolara in stadiu incipient sau
netratati anterior au un risc substantial mai mare de a fi
clasificati ca fiind supraponderali sau cu obezitate centrala




Antipsihoticele au potentiale diferite de crestere in greutate

Cresterea in greutate este maxima pentru antipsihoticele de a

doua generatie, clozapina si olanzapina

Toate antipsihoticele sunt asociate cu un castig notabil in greutate
la pacientii netratati anterior cu antipsihotice si cu prim episod




Dovezi din ce in ce mai multe indica faptul ca antipsihoticele au un
potential orexigenic de crestere in greutate mai mare la copii si
adolescenti decat la adulti

pacientii tineri care primesc antipsihotice prezinta un risc crescut
de a fi sau de a deveni supraponderali sau obezi

Cresterea in greutate este foarte raspandita la tinerii care primesc
antipsihotice pentru tulburarile din spectrul autismului




PATOBIOLOGIE — MECANISME PRIN CARE ANTIPSIHOTICELE
INDUC CRESTEREA IN GREUTATE

HOMEOSTAZIA ENERGETICA NEUROTRANSMITATORI

MODIFICARI VULNERABILITATE
HORMONALE GENETICA




PATOBIOLOGIE

DIETA NESANATOASA LA
PACIENTI CU PSIHOZE
Preferinta pentru dieta bogata in
si homeostazia

energetica - factori Studii care sugereaza o stare
hipometabolica Cu posibil rol adjuvant in cresterea

poftei de mancare, aportul caloric si
cresterea in greutate.

Capacitatea de a utilizare a : e .
. . ! — poate juca un rol semnificativ.
grasimilor pentru energie




PATOBIOLOGIE - MODIFICARILE HORMONALE

intrerupere mediata medicamentos a
controlului apetitului din hipotalamus
(peptida AgRP (agouti-related peptide))

Cresterea ARNm neuropeptida Y (NPY)

orexigen
Rezultat:

Scaderea POMC anorexigen

Rol adiponectina
Cresterea nivelului de grelina
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PATOBIOLOGIE - NEUROTRANSMITATORI

Transmiterea His
— antagonism Transmiterea 5 HT Transmiterea DA
receptori H1

Transmiterea
alfa adrenergica

B e ) ( h
cel mai bun predictor al L Antagonism Antagonism D2/D3
gradului de crestere in (amisulprid)

: greutate in studiile clinice 5 HT2C

J S J S J

(" ) (

Studii experimentale: interactiunea dintre H1R
hipotalamic si semnalarea protein kinazica activata || D2 si blocare
de AMP (AMPK) mediaza hiperfagia si cresterea in '
L greutate indusa de olanzapina ) L SHT2A/5HT2C )

N
Sinergism intre blocarea




PATOBIOLOGIE — FACTORI GENETICI

Gene implicate in:
Transmiterea alfa-adrenergica
Activitatea receptorului si semnalizarea receptorilor de leptina

Semnalizarea hormonului de concentrare a promelaninei
Gena receptorului melanocortin 4
Activitatea receptorului canabinoid




POLIMORFISME GENETICE ASOCIATE CU RISCUL DE CRESTERE
IN GREUTATE IN CURSUL TRATAMENTULUI CU ANTIPSIHOTICE

\
‘ neuropeptida Y

‘ gene subunitare care codifica senzorul celular de energie, protein kinaza AMP

activata
\

receptorul serotoninei 5 HT2C

‘ receptorul dopaminei D2
|

/
‘ genei "clock™ NR3C1, implicat in activitatea de reglare circadiana a receptorilor

olucocorticoizi

‘ genei factorului de necroza tumorala alfa (TNF a) - implicarea inflamatiei
7



S-a evidentiat in necesitatea
urma studiilor identificarii
efectuate de strategii
individuale




ALGORITMUL PENTRU MONITORIZAREA CARDIOMETABOLICA

A PACIENTILOR TRATATI CU ANTIPSIHOTICE

Manu P, Dima L, Shulman M, Vancampfort D, De Hert M, Correll CU. Weight gain and obesity in schizophrenia: epidemiology, pathobiology, and
management. Acta Psychiatr Scand. 2015



ALGORITM PENTRU GESTIONAREA CRESTERII IN GREUTATE A

PACIENTILOR TRATATI CU ANTIPSIHOTICE

Manu P, Dima L, Shulman M, Vancampfort D, De Hert M, Correll CU. Weight gain and obesity in schizophrenia: epidemiology, pathobiology, and management. Acta
Psychiatr Scand. 2015



Rask Larsen J, Dima L, Correll CU, Manu P. The Pharmacological

Management of Metabolic Syndrome. Expert Rev Clin Pharmacaol.
2018 Jan 18. FI 2,93




CERCETARI STIINTIFICE IN DOMENIUL PSIHOFARMACOLOGIEI

N\

‘ 1.1.2 Studiul eficacitatii antipsihoticelor

\

1.1.3 Calitatea vietii la pacienti tratati cu antipsihotice

|
‘ 1.1.4 Studiul reactiilor adverse ale antipsihoticelor

[
‘Q 1.1.5 Studiul mecanismelor implicate in schizofrenie si implicatiile terapeutice P
/




STUDIUL MECANISMELOR IMPLICATE IN SCHIZOFRENIE S|
IMPLICATII TERAPEUTICE

Neurotransmitatorii  implicati in  schizofrenie si
tratamentul acesteia

Teoriile menite sa explice fiziopatologia psihozelor si
posibilele implicatii in tratament

Posibilitatea dezvoltarii de noi tinte terapeutice Salvador Dali, 1938
El enigma infinito

Mecanismele efectelor benefice si ale reactiilor adverse
ale antipsihoticelor




Dima L: Advances in the pathogenesis and pathophysiology of
schizophrenia and their therapeutic implications

Conferinta Internationala ,, 700 ANNI DE ,LA SAPIENZA”. DALLE
CELLULE STAMINALI ALLA SALUTE MENTALE”

Convegno dei Docenti Europei del Programma Socrates/Erasmus della
| Facolta di Medicina e Chirurgia, ROMA - ITALIA, 8-9 apr. 2005.




,Glutamatergic System in Schizophrenia” (Dima L. Glutamatergic System in Schizophrenia.
Bulletin of the Transilvania University of Brasov Series B, 2005;12(47):213-220)

Dima L. Directions of research for possible new antipsychotics. Brasov Medical Journal 2009;
ISSN 1841-0782

interactiunea complexa intre receptorii glutamatergici si
dopamina

locusuri modulatori de pe
hipofunctia receptorilor glutamatergici NMDA in receptorii NMDA

schizofrenie si posibila implicare in simptomele cognitive
sau de tip negativ
medicamente care sa actioneze

asupra unor transportori de tip
GLYT1 sau SNAT

modificari ale neuroplasticitatii neuronilor prin alterarea
conectivitatii sinaptice

agonisti la nivelul receptorilor
posibilele implicatii terapeutice, prin agenti modulatori glutamatergici metabotropi, sau

transmiterii elut tersici: ampakine, modulatori pozitivi ai
ai transmiterii glutamatergici: receptorilor AMPA




Aspectele cercetate si publicate in urma cu peste 10 ani sunt teme de actualitate si in

prezent, cercetari din anul 2017 fiind publicate in literatura de specialitate de cel mai inalt
nivel stiintific

Thomas EHX, si colab. The influence of the glutamatergic system on cognition

in schizophrenia: A systematic review. Neurosci Biobehav Rev. 2017
Jun;77:369-387,

Yao L1, Zhou Q1 Enhancing NMDA Receptor Function: Recent Progress on

Allosteric Modulators. Neural Plast. 2017;2017:2875904. doi:
10.1155/2017/2875904

Tomasetti C si colab. Treating the Synapse in Major Psychiatric Disorders: The
Role of Postsynaptic Density Network in Dopamine-Glutamate Interplay and
Psychopharmacologic Drugs Molecular Actions. Int J Mol Sci. 2017 Jan 12;18(1)




,New theory in schizophrenia and implications in antipsychotic develoment” (Dima L, Ifteni P,
Pascu A, Burtea V, Moga M. New theory in schizophrenia and implications in antipsychotic
develoment. Archives of the Balkan Medical Union 2014, 49(2):206-209).

DEREGLAREA
APOPTOZEI

ALTERAREA
CONECTIVITATII iN
SCHIZOFRENIE

SENSIBILIZARI
NEUROCHIMICE

SELECTARE
SINAPTICA
ANORMALA




Ipotezele de neurodezvoltare

Afectare progresiva a neurodezvoltarii

Rolul factorilor neurotropi - arie extinsa de cercetare in studiul schizofreniei

e implicate direct atat in proliferarea, migrarea si diferentierea celulara si supravietuirea neuronilor la nivelul
SNC in timpul embriogenezei, organogenezei si a vietii adulte,

e cat siin regenerarea nervilor si reglarea activitatii sinaptice, deci in mentinerea plasticitatii neuronale la nivel
cerebral

Se considera ca anomalii in dezvoltarea structurala si functionala si in maturarea diferitelor
arii cerebrale, incluzand modificari ale migrarii celulare, disconectivitatea si modificari ale
plasticitatii neuronale, sunt factori importanti in patogeneza si fiziopatologia schizofreniei.




FACTORI

DIVERSI

traumatici

MODIFICARI ALE EXPRESIE| Anomalii # S'c“i'\il%'}"g’?ﬁ?#?f,{“
FACTORILOR NEUROTROPI morfologice ATV

IPOTEZA
FACTORILOR
NEUROTROPI
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IMPLICATII TERAPEUTICE - STRATEGII INOVATOARE IN OPRIREA
EVOLUTIEI SCHIZOFRENIEI

Dezvoltarea unor compusi care
sa moduleze homeostazia si/sau
sa influenteze mecanismele de
transductie a semnalelor acestor
factori

Implantarea directa de gene ale
factorilor neurotropi

Identificare de
celule tinte pentru
oroducitoare de IMPLICATII tratament

factori neurotropi TERAPEUTICE patogenic,
neuroprotector

Transplantul de




ALTE LUCRARI PUBLICATE

Dima L. Farmacologia antipsihoticelor. Editura Lux Libris, ISBN 197-1 93-131-210-1, Brasov, Romania, 2013, 202 pag.

Dima L, Vasile D, Taus N, Badea M, Enache VD. Prolactin detection and clinical association with sexual dysfunction in a sample of
patients treated with antipsychotics. First International Conference Analytical and Nanoanalytical Methods for Biomedical and
Environmental Sciences IC-ANMBES 2010. Brasov, June 18th-20th, 2010. Book of abstracts Transilvania University Press Pg 8.

Dima L. Pharmacokinetic interactions of new antipsychotics with other psychotropic drugs. Bulletin of the Transilvania University
of Brasov 2009;2(51), Series VI: Medical Sciences:25-30.

Dima L, Neagoe C. Neurotoxicity of Environmental Pollutants. Bulletin of the Transilvania University of Brasov Special Edition for
the 2nd International Conference on Trends in Environmental Education EnvEdu 2005, Series D, Badea M., Coman Gh., Dima L.
(Eds.), Transilvania University Press, Brasov, (2005), ISSN 1223-964X.

Cocos V, Costache M, Dima L. The haloperidol activity on free peroxidase. Bulletin of the Transilvania University of Brasov
vol.10(45),237241,2004,Brasov, Romania, ISSN 1223-964X.




OCAPITOLUL I. Directii de cercetare stiintifica si rezultate
Realizari $tiintiﬁce O Cercetari stiintifice in domeniul psihofarmacologiei
Si profesionale Si fCercetéri stiintifice  in  domeniul suplimentelor]
academice alimentare din plante si a compusilor activi din plante
OCAPITOLUL Il. Evolutie si realizari profesionale
OCAPITOLUL lll. Evolutie si realizari academice

OPlan de dezvoltare al carierei profesionale
OPlan de dezvoltare al activitatii didactice

O®Plan de dezvoltare pentru activitatea de
cercetare

Planuri de evolutie si
dezvoltare a carierei
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1.2 CERCETARI STIINTIFICE IN DOMENIUL SUPLIMENTELOR
ALIMENTARE DIN PLANTE $SI A COMPUSILOR ACTIVI DIN PLANTE

‘ 1.2.1 Studii privind consumul suplimentelor alimentare din plante

\
|.2.2 Studii privind efectele adverse ale compusilor si suplimentelor alimentare
din plante
|
‘ 1.2.3 Studii privind beneficiile suplimentelor alimentare din plante

[

1.2.4 Investigarea experimentala a efectului antiinflamator si antioxidant al
compusilor activi din plante



STUDII PRIVIND CONSUMUL SUPLIMENTELOR ALIMENTARE
DIN PLANTE

SCOPUL
e tipul si frecventa utilizarii SAP

e ingredientele botanice cele mai folosite
in aceste produse

e studiu retrospectiv

LOTUL STUDIAT

e 2359 consumatori din sase tari
europene

e (Finlanda, Germania, Italia, Romania,
Spania si Regatul Unit)

ISI I.F. 3,73, SRI 2.563






1.2 CERCETARI STIINTIFICE IN DOMENIUL SUPLIMENTELOR
ALIMENTARE DIN PLANTE $SI A COMPUSILOR ACTIVI DIN PLANTE

1.2.1 Studii privind consumul suplimentelor alimentare din plante

‘ |.2.2 Studii privind efectele adverse ale compusilor si suplimentelor alimentare
din plante

)

1.2.3 Studii privind beneficiile suplimentelor alimentare din plante

1.2.4 Investigarea experimentala a efectului antiinflamator si antioxidant al
compusilor activi din plante




Restani P, Di Lorenzo C, Garcia-Alvarez A, Badea M, Ceschi A, Egan B, Dima L, Lude S, Maggi FM, Marculescu A, Mila-
Villarroel R, Raats MM, Ribas-Barba L, Uusitalo L, Serra-Majem L. Adverse Effects of Plant Food Supplements Self-

Reported by Consumers in the PlantLIBRA Survey Involving Six European Countries. PLoS ONE 2016;11(2):

e0150089. doi:10.1371/journal.pone.0150089 ISl I.F. 3,73, SRI 2.563



1.2 CERCETARI STIINTIFICE IN DOMENIUL SUPLIMENTELOR
ALIMENTARE DIN PLANTE $SI A COMPUSILOR ACTIVI DIN PLANTE

1.2.1 Studii privind consumul suplimentelor alimentare din plante

|.2.2 Studii privind efectele adverse ale compusilor si suplimentelor alimentare
din plante

1.2.3 Studii privind beneficiile suplimentelor alimentare din plante

1.2.4 Investigarea experimentala a efectului antiinflamator si antioxidant al
compusilor activi din plante




1.2.3 STUDII PRIVIND BENEFICIILE SUPLIMENTELOR ALIMENTARE DIN PLANTE
STUDIUL PROPRIETATILOR ANTIINFLAMATORII ALE PLANTELOR

Dell’Agli M, Di Lorenzo C, Badea M, Sangiovanni E, Dima L, Bosisio E, Restani P. Plant Food
Supplements with Anti-Inflammatory Properties: A Systematic Review (l). Critical Reviews in
Food Science and Nutrition 2013;53(4):403-13. doi: 10.1080/10408398.2012.682123. ISI I.F.

5.548, SRI 4.895

e Olea europea L., Camellia sinensis L., Vitis vinifera L. si Matricaria recutita L.

Di Lorenzo C, Dell’/Agli M, Badea M, Dima L, Colombo E, Sangiovanni E, Restani P,Bosisio E.
Plant Food Supplements with Anti-Inflammatory Properties: A Systematic Review (ll). Critical
Reviews in Food Science and Nutrition 2013; 53(5): 507-516.
doi:10.1080/10408398.2012.691916. ISI I.F. 5.548, SRI 4.895

e Boswellia serrata (tamaie0O, Symphytum officinalis (tataneasa), Calendula
officinalis L. (galbenele), Curcuma longa L., Urtica dioica L. (urzica), si
Harpagophytum procumbens (Ghiara diavolului)




1.2 CERCETARI STIINTIFICE IN DOMENIUL SUPLIMENTELOR

ALIMENTARE DIN PLANTE $SI A COMPUSILOR ACTIVI DIN PLANTE

‘ 1.2.1 Studii privind consumul suplimentelor alimentare din plante

\

/

|.2.2 Studii privind efectele adverse ale compusilor si suplimentelor alimentare
din plante

1.2.3 Studii privind beneficiile suplimentelor alimentare din plante

[

1.2.4 Investigarea experimentala a efectului antiinflamator si antioxidant al
compusilor activi din plante




.2.4 INVESTIGAREA EXPERIMENTALA A EFECTULUI ANTIINFLAMATOR
S| ANTIOXIDANT AL COMPUSILOR ACTIVI DIN PLANTE

Bukhari SA, Waqas A, Rasool N, Hussain Al, Tareen RB, Zia-ul-Hag M, Moga M,
Dima L, Festila DG. Biological Studies and GC/MS Analysis of Tamarix
arceuthoides. Oxidation Communications 2016 39(4), 2999-3011.(ISI
0,489/2015- autor de corespondenta

Rizwan K, Zubair M, Rasool N, Mahmood A, Ercisli M Zia-Ul-Haqg S, L Dima.
Compositional Studies and Antioxidant Potential Of Fruit Of Zizyphus
Oxyphylla Edgew. Oxidation Communications 2016 :39 (2), 1309-1322. (ISI

0,489)




.2.4 INVESTIGAREA EXPERIMENTALA A EFECTULUI ANTIINFLAMATOR
S| ANTIOXIDANT AL COMPUSILOR ACTIVI DIN PLANTE

Bukhari S. A., Ali M., Anwar H, Farooq M, Ercisli S, Dima L, Zia-ul-Haqg M.
Antioxidant potential of cichorium intybus and lentinus edodes ameloriates
carbontetrachloride-induced liver toxicity. Oxidation Communications 38
(4A) : 2006—2015. ( ISI IF 0.451 / 2015) — autor de corespondenta

Najm-ur-Rahman R, Muhammad K, Arifullah; Arifullah; Zia-Ul-Hag M.; Dima L.
Mechanism of Anti-Inflammatory and Anti-Nociceptive Actions of Acacia
modesta in Animal Models. Pakistan Journal Of Zoology 2015 ; 47(6): 1723-
1730. (ISI IF 0.404/ 2015)




.2.4 INVESTIGAREA EXPERIMENTALA A EFECTULUI ANTIINFLAMATOR
S| ANTIOXIDANT AL COMPUSILOR ACTIVI DIN PLANTE

Shani KH, Zubair M, Rizwan K, Rasool N, Ercisli S, Mahmood A, Zia-Ul-Hag M,
Dima L, Pascu AM. Compositional Studies of oil and antioxidant capacity of

oil and extracts of Diarthron vesiculosum. Oxidation Communications
2015 ;38(3) : 1252-1264. (ISI IF 0.489/2015) — autor de corespondenta

Ahmed S, Gul S, Ze Jaafar H, Moga M, Zia-Ul-Hag M, Dima L. Anti-platelet
effects of nimesulide in isoproterenol-induced myocardial ischaemia and
infarction in rabbits. Acta Cardiol. 2015;70(4):401-8. (ISI IF 0.653/2015)




PLANTE CU PROPRIETATI ANTIOXIDANTE

Tamarix arceuthoides

(Tamaricaceae)




PLANTE CU PROPRIETATI ANTIOXIDANTE

Lentinus edodes (Shiitake, o
ciuperca originara din estul Asiei)

Cichorium intybus (cicoare)




PLANTE CU PROPRIETATI ANTIOXIDANTE

fructul Zizyphus Oxyphylla
Edgew
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e lIl.1 Dezvoltarea carierei profesionale

e |.2.Teza de doctorat si proiecte de cercetare si
educationale

CAPITOLUL II.
Evolutie si realizari

profesionale ] ..
e [I.3. Dezvoltare profesionala si recunoasterea

nationala si internationala

e |1.4. Experienta de management si conducere

CAPITOLUL lll.
Evolutie si realizari
academice



EXPERIENTA PROFESIONALA
-STUDII ABSOLVITE-

UMEF ,,Carol Davila” Bucuresti- Facultatea de Medicina
Specializarea Medicina Generala 1991-1997

Scoala Doctorala, Academia Romana Titlul tezei de doctorat:

“Studiul clinic comparativ al eficacitatii si tolerabilitatii unor

antipsihotice tipice si atipice” Cond. stiintific Acad. Prof.
Dr. Victor Voicu 2003-2012




EXPERIENTA PROFESIONALA
-LOCURI DE MUNCA-

Spitalul Clinic de Urgenta Pediatrie ,,Grigore
Alexandrescu” Bucuresti

e Medic stagiar 1997-1998

Spitalul Judetean de Urgenta Brasov

e Medic rezident specialitatea Medicina de familie

Ministerul Sanatatii

e Medic rezident specialitatea Farmacologie clinica




EXPERIENTA PROFESIONALA

-LOCURI DE MUNCA-

Universitatea "Transilvania" Brasov Facultatea de
Medicina
Conferentiar Disciplinele Farmacologie,
Metodologia cercetarii stiintifice, Bioetica si
deontologie - promovare prin concurs

Preparator universitar
Disciplina Farmacologie,
admitere prin concurs

Sef de lucrari Disciplinele Farmacologie,
Metodologia cercetarii stiintifice, Bioetica
si deontologie - promovare prin concurs

s 2000-
2004

Asistent universitar Disciplina
Farmacologie, promovare prin concurs



11.2.TEZA DE DOCTORAT SI PROIECTE DE CERCETARE S|
EDUCATIONALE

STUDIUL DOCTORAL

Cond. stiintific Acad. Prof. Dr. Scoala Doctorala, Academia
Victor Voicu Romana

A 4

STUDIUL CLINIC COMPARATIV AL EFICACITATII S
TOLERABILITATII UNOR ANTIPSIHOTICE TIPICE SI ATIPICE

2003-2012




II.2.TEZA DE DOCTORAT $1 PROIECTE DE CERCETARE $I

EDUCATIONALE

Furnizarea de date noi referitoare la

Evaluarea longitudinala a evolutiei in
timp a satisfactiei fata de tratament si
a perceptiei pacientilor asupra calitatii

vietii si a componentelor sale

Comparatia cu
grupul tratat cu
aripiprazol

Motivul intreruperii
tratamentului

ORIGINALITATEA
SI NOUTATILE
ADUSE DE
LUCRARE




ACTIVITATI PROFESIONALE RELEVANTE PENTRU EXPERIENTA DE
CERCETARE

4 nationale,
dintre care unul
ca director de
proiect

4
internationale

Membruin 8
proiecte de
cercetare




ACTIVITATI PROFESIONALE RELEVANTE PENTRU EXPERIENTA DE
CERCETARE

Proiectul european de tip FP7 PLANT
food supplements: Levels of Intake,

Benefit and Risk Assessment
(PLANTLIBRA) 2010-2014

O Valoare buget Unitbv 255064 Euro









PARTICIPARI

PlantLIBRA Harmonized Systemic
Review Workshop, Barcelona, 1-3
septembrie 2010

¢ Brasov (Romania) May 2011 - 2nd PlantLIBRA project meeting

The video identifies the most significant moments of the 2nd Plantlibra project meeting held in Brasov, Romania in May 2011.

PlantLIBRA 2nd project
The technical moments of the assembly have been inserted in the historical and cultural context of the hospitable and beautiful city of Brasov ° °
that hosted the event. Experts from 4 continents participating in the project were able fo live the shareholders moments in a warm and charming m e et I n g ) B ra §0V ) m a I 2 0 1 1

atmosphere and in an environment rich in history and culture.

® Rome 19/21 September 2012 - 3rd project meeting

P I a nt LI B RA 3 rd p roj e ct m e eti ng PlantLIBRA partners meet for the 3rd project meeting in Rome — 19 to 21 September 2012
Y 4 With more than two years working in the dynamic field of plant food supplements, the PlantLIBRA consortium meets again for its annual project
. meeting, this time in the eternal city, Rome.
Ro m a 1 9 - 2 1 Se pte m b rl e 2 0 1 2 The meeting, open to al project participants, wil focus on research results of the last two years. The meeting includes also round tables to discuss these
) results and other burning issues of the sector, together with the project’s scientfic and policy advisory board — the SAB and PAB respectively. Joining
the discussion are also representatives of the industry which conform the SIAG (Spedial Interest advisory group).
One day before the meeting, the individual working groups wil meet to make some progress on their ongoing tasks and take advantage of the

face-to-face interaction provided by this unique opportunity.
Additionally, a workshop on the gender dimension in PlantLIBRA research wil be held on Friday September 21st. In the afternoon project partners and

[ ] [ ]
P I a nt LI B R A 4t h P rOJ e ct M e et I n g stakeholders will discuss scientfic and regulatory issues on plant food supplements in a parallel event - organized as part of PlantLIBRA's communication
’ strategy —that wil take place in the Italian Ministry of Health in collaboration with EFSA ( see before) .
For the 3rd project meeting programme diick here (download programme), and for the dissemination event (programme and registration form) of 21th

Norwich, UK 21 - 22 Mai 2013 Septenter st loung £




PLENARY SESSION III : Understanding the use of PFS

Usage of Plant Food Supplements across six European countries: findings from the PlantLIBRA Consumer Survey -
Alicia Garcia-Alvarez (Fundacion para la Investigacion Nutricional - Spain) Download

Why European adults use Plant Food Supplements in six European countries: findings from the PlantLIBRA
Consumers Survey and focus groups in three countries - Bernadette Egan (University of Surrey - UK) Download

Characteristics and botanical components of PFS used in six European countries: findings from the PlantLIBRA
Consumer Survey - Franco Magagi (Universita degli Studi di Milano - Ttaly) Download

Most used botanicals — which are they? With a focus on Cynara scotymus (artichoke) - Simone de Klein (Phytolab -
Germany) Download

The use of PFS containing Ginkgo biloba in Europe — reason of use, consumer behaviours and perceptions of
benefits: The PlantLIBRA study - Lorena Dima (Universitatea Transilvania - Romania) Download

Plant Food Supplements in the Media - Flavia Bruno (Universita degli Studi di Milano - Ttaly) Download
The role of images on Plant Food Supplement packaging - Naomi Klepacz (University of Surrey - UK) Download

Communicating risk and benefits on Plant Food Supplement packaging - Monique Raats (University of Surrey — UK)
Download

Intake of plant food supplements in the Netherlands based on Dutch dietary supplement database and Dutch
national food consumption surveys - Elly 1.M. Buurma (Centre for Nutrition, Prevention and Health Services RIVM,
Mational Institute for Public Health and the Environment Bitthoven - The Netherlands) Download



PROIECTE INTERNATIONALE

‘ Healthy Europe through Learning Practice (HELP, LEONARDO DA VINCI Project) 2011-1-GB2-LEO05-0549

\

Classic and modern methods for molecular diagnostics in human pathology, program: LLP Erasmus IP,
contract: LLP-10-EIP-RO BRASOV 01, Buget 2011: 35464 Euro, coordonator: Universitatea TRANSILVANIA

\

‘ CURS: “Antipsychotics: from molecular mechanisms and neurodevelopmental theories of mental illness to

clinical efficacy”
|
Bioanalytical Methods — Linking Environmental Protection and Public Health 51388-IC-2-2002-1-RO-
ERASMUS-MODUC-3 Coordonator - Universitatea Transilvania din Brasov Program SOCRATES/ERASMUS —

PROG/MOD, Coordonator Univ. Transilvania. Valoare proiect: 20000 Euro. Perioada: 2003-2004

Bioanalytical Methods — Linking Environmental Protection and Public Health -51388-1C-1-2003-1-RO-ERASMUS-
DISSUC-2 Program SOCRATES/ERASMUS DISS - Coordonator Universitatea Transilvania. Valoare proiect: 50 000

Euro. Perioada: 2004-2005




PROIECTE INTERNATIONALE

Coautor:

Pollutants and their Impact on Human Body, Coman,
Gh., Draghici, C., (Eds.). Editura Universitatii Transilvania
din Brasov, (2004), in seria EnvEdu, ISSN 1584-0506.

Coautor si editor:

Bulletin of the Transilvania University Special Ed. for the

2nd International Conference on Trends in
Environmental Education EnvEdu 2005, Series D, Badea
M., Coman Gh., Dima L. (Editors), Transilvania University
Press, Brasov, (2005), ISBN 973-635-392-3




PROIECTE DE CERCETARE NATIONALE

Titlul proiectului: ,,Studiul fitoestrogenilor si a altor extracte din
plante utilizate in menopauza si in tulburarile asociate acesteia”

Grant de Cercetare Stiintifica in Domeniul
Medical castigat prin competitie
nationala.

DIRECTOR DE PROIECT

Coordonator Universitatea TRANSILVANIA din Brasov - Facultatea de
Medicina 2014- 2016, valoare 5000 EU

Investigarea geografica a determinismului
methemoglobinei materne cauza a
complicatiilor acute materno-fetale

Coordonator Universitatea TRANSILVANIA din Brasov - Facultatea de
Medicina 2014- 2016, valoare 5000 EU

Proiect CEEX tip: Proiecte de Dezvoltare a Resurselor Umane pentru Cercetare, proiecte
pentru tineri cercetatori: cod proiect =163, Nr. 5898/18. 09. 2006cod project —163, Nr.
5898/18. 09. 2006.

Detectia unor compusi toxici din apa, alimente
si probe biologice, folosind metode enzimatice,
cromatografice si spectrale

Coordonator Univ. Transilvania, 2006 - 2008, valoare proiect: 142000 RON.

Proiect CEEX tip: Proiecte de Dezvoltare a Resurselor Umane pentru Cercetare,
proiecte pentru tineri cercetatori: cod project — 96, Nr. 1459/ 03. 04. 2006

Noi posibilitati de detectie a pesticidelor
folosind retele de biosenzori cu
acetilcolinesteraze mutante

Coordonator Univ. Transilvania, Aprilie 2006-dec. 2006, valoare proiect: 64900
RON.




Studiul fitoestrogenilor si a altor extracte din plante utilizate in
menopauza si in tulburarile asociate acesteia

Dima L, Moga M, Ciuclu Z, Samota I, Pascu A. Natural Compounds With
Antiestrogenic Properties.

e 2nd International Conference on natural products utilization:From Plants to Pharmacy
Shelf, Plovdiv, 14-17 October 2015, Book of Abstracts pg. 230;

Moga M, Pascu A, Badea M, Bigiu N, Dima L. Phytoestrogens and other
plant-derived products for perimenopausal health — current level of
evidence. Natural Compounds With Antiestrogenic Properties.

e 2nd International Conference on natural products utilization:From Plants to Pharmacy
Shelf, Plovdiv, 14-17 October 2015, Book of Abstracts pg. 231.
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CARTI: UNIC AUTOR

* Dima Lorena. Farmacologia antipsihoticelor. Editura Lux Libris, ISBN 197-1 93-131-210-1,
Brasov, Romania, 2013, 202 pag.



PUBLICATII

10 ca autor
principal, 7 de
la ultima
promovare

16 articole 2 articole
publicate in acceptate spre
7 in reviste cu reviste ISI cu publicare, autor
factor de factor de principal
impact cuprins iImpact
intre 2,9si 5.6




PUBLICATII

Bukhari S. A., Ali M., Anwar H, Farooq M, Ercisli
S, Dima L, Zia-ul-Hag M. Antioxidant potential of
cichorium intybus and lentinus edodes

ameloriates carbontetrachloride-induced liver

toxicity. Oxidation Communications 38 (4A) :

2006-2015. ( ISI IF 0.451 / 2015) - — autor de
corespondenta




Restani P, Di Lorenzo C, Garcia-Alvarez A, Badea M, Ceschi A, Egan B, Dima
L, Lide S, Maggi FM, Marculescu A, Mila-Villarroel R, Raats MM, Ribas-
Barba L, Uusitalo L, Serra-Majem L. Adverse Effects of Plant Food

Supplements Self-Reported by Consumers in the PlantLIBRA Survey
Involving Six European Countries. PLoS ONE 2016;11(2): e0150089.
doi:10.1371/journal.pone.0150089 (ISI I.F. 3.73, SRI 2.563)




Manu P, Dima L, Shulman
M, Vancampfort D, De
Hert M, Correll CU. Acta

Psychiatr Scand.
2015;132(2):97-108.
ISI FI 5.605, SRI 2,727




PUBLICATII

2 articole in
reviste
internationale

cotate ISI
FI 2011 5.548,
SRI 4.895




PUBLICATII

T PLOS | on

OPEN a ACCESS Freely available online

Usage of Plant Food Supplements across Six European
Countries: Findings from the PlantLIBRA Consumer

Survey

Alicia Garcia-Alvarez’, Bernadette Egan?, Simone de Klein?, Lorena Dima® Franco M. Maggi’,

Merja Isoniemi®, Lourdes Ribas-Barba''’, Monique M. Raats?, Eva Melanie Meissner®, Mihaela Badea®,
Flavia Bruno®, Maija Salmenhaara®, Raimon Mila-Villarroel’, Viktoria Knaze', Charo Hodgkins?,
Angela Marculescu®?, Liisa Uusitalo®, Patrizia Restani’, Lluis Serra-Majem" 7%

1 Fundacion para la Investigacion Nutricional, Barcelona Science Park, University of Barcelona, Barcelona, Spain, 2 Food, Consumer Behaviour and Health Research Centre,
University of Surrey, Guildford, Surrey, United Kingdom, 3 PhytolLab GmbH & Co KG, Vestenbergsgreuth, Germany, 4 Transilvania University of Brasov, Brasov, Romania,
5 Dipartimento di Scienze Farmacologiche e Biomolecolari, Universitd degli Studi di Milano, Milano, Italy, 6 Finnish Food Safety Authority Evira, Helsinki, Finland, 7 Ciber
Obn Fisiopatologia de la Obesidad y la Nutricién, Instituto de Salud Carlos I, Madrid, Spain, 8 Institute of Biomedical and Health Research of Las Palmas, University of Las

Palmas de Gran Canaria, Las Palmas de Gran Canaria, Spain

ISI I.F. 3,73, SRI 2.563
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LUCRARI PREZENTATE LA CONFERINTE INTERNATIONALE

The International PlantLIBRA Conference “Integrating botanical science for
safer products. Quality, intake patterns, benefits and risk assessment of plant
food supplements”, Viena, Austria, 12-14 Mai 2014

e |ucrarea: The use of PFS containing Ginkgo biloba in Europe — reason of use, consumer
behaviours and perceptions of benefits: The PlantLIBRA studly.

,700 ANN| DE , LA SAPIENZA”. DALLE CELLULE STAMINALI ALLA SALUTE
MENTALE - Convegno dei Docenti Europei del Programma Socrates/Erasmus
della | Facolta di Medicina e Chirurgia, ROMA - ITALIA, 8-9 apr. 2005

e |ucrarea: Advances in the pathogenesis and pathophysiology of schizophrenia and their
therapeutic implications




MEMBRU IN ORGANIZATII STIINTIFICE SI PROFESIONALE
NATIONALE SI INTERNATIONALE
Societatea Romana de

Farmacologie, Terapeutica
si Toxicologie clinica

Uniunea Medicala Balcanica (UMB)

European Behavioural Pharmaco
Society (EBPS

British Pharmacological
Society (BPS)

European Association for Clinical
Pharmacology and Therapeutics
(EACPT)

Network of Teachers of
Pharmacology (NOTIP)

Membru in consiliul grupului pentru educatie al EACPT

Membru in consiliul editorial al American Journal of Therapeutics



RECENZOR PENTRU REVISTE DE SPECIALITATE

Jurnalul _ |
Medical Schizoprenia

Brasovean, Research, ISI
BDI F13.986

Buletinul American
Universitatii Journal of

Transilvania Therapeutic
Brasov — seria s, ISI FI
Medicina, BDI 1.588

Medical
Science
Monitor, ISI FI
1.36




11.4. EXPERIENTA DE MANAGEMENT $1 CONDUCERE

Din anul 2015 Director al Departamentului de Discipline Fundamentale,
Profilactice si Clinice al Facultatii de Medicina din Brasov.

Din anul 2003 Coordonator Departamental Programe Erasmus/LLP/Erasmus
Plus

Director de proiect de Cercetare Stiintifica in Domeniul Medical, castigat prin

competitie nationala.

Organizator, in calitate de reprezentant al Universitatii TRANSILVANIA al proiectului pentru
atestarea cunostintelor de limba engleza medicala - sSTANDEM Standardised Language
Certificate for Medical Purposes - Brasov sesiunea septembrie 2014

Sef de disciplina la disciplinele Farmacologie, Farmacologie clinica,
Metodologia cercetarii stiintifice si Fitoterapie
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O®Plan de dezvoltare pentru activitatea de
cercetare
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dezvoltare a carierei

Bibliografie




ACTIVITATI PROFESIONALE RELEVANTE PENTRU EXPERIENTA
DIDACTICA

TITULAR
DISCIPLINE:

Farmacologie 1
Medicina generala
anul [ll

J

Farmacologie
generala si clinica
la specializarile:

J

Farmacologie
clinica Medicina
generala anul IV

Asistenta
medicala generala

J

Balneo-
fiziokinetoterapie
si recuperare

Laborator Clinic

Fitoterapie

Metodologia
cercetarii
stiintifice la
specializarile

Asistenta

medicala generala




ACTIVITATI PROFESIONALE RELEVANTE PENTRU EXPERIENTA

DIDACTICA

LUCRARI PRACTICE DE
FARMACOLOGIE LA SEMINARII DE METODOLOGIA

SPECIALIZARILE: CERCETARII STIINTIFICE

Asistenta Medicina Asistent3d Eallnes-

Medicina

Generala fiziokinetoterapie

si recuperare

Master

medicala generala Generala medicala generala




ACTIVITATI PROFESIONALE RELEVANTE PENTRU EXPERIENTA
DIDACTICA

SEMINARII S| CURSURI DE
DEONTOLOGIE MEDICALA.
BIOETICA LA SPECIALIZARILE:

Asistenta Balneo-
medicala fiziokinetoterapie
generala Si recuperare

Medicina
Generala

Master




EXPERIENTA PROFESIONALA ACUMULATA IN INSTITUTII
SIMILARE DIN STRAINATATE

Seconda Universita degli Studi di Napoli, Italia, 2014

e Stagiu de predare de 2 saptamani la
Facultatea de Medicina, bursa in cadrul
programului Erasmus TS Mobility



EXPERIENTA PROFESIONALA ACUMULATA IN INSTITUTII
SIMILARE DIN STRAINATATE

Universidad de Cadiz, Spania, 2010

e Stagiu de predare de 2 saptamani la Facultatea de Medicina

Universita” “La Sapienza” — Roma |, ITALIA, 2004

e Stagiu de predare de 2 saptamani in departamentul de Stiinte
Psihiatrice si Medicina Psihologica

University of Essex, Colchester, Marea Britanie, 2002

e Stagiu de predare de 2 saptamani in departamentul de Stiinte
Biologice




ACTIVITATI PROFESIONALE RELEVANTE PENTRU EXPERIENTA
DIDACTICA

Coordonator activitati
Erasmus/LLL/Erasmus PLUS -
Facultatea de Medicina

4 )
2003-prezent
\_ J
4 )
coordonarea
acordurilor de studii
- -~ © UNIVERSITE JOSEPH FOURIER © UNIVERSITA "LA SAPIENZA" — ROMA
- ~  GRENOBLE e SECONDA UNIVERSITA DEGLI STUDI DI
T hei d © TECHNISCHE UNIVERSITAT DRESDEN NAPOLI
ncnelerc ac © JULIUS-MAXIMILIANS-UNIVERSITAT e UNIVERSIDADE DO PORTO
contracte bilaterale | WURZBURG * UNIVERSIDAD DE CADIZ
L ) ©UNIVERSITY OF PATRAS ¢ UNIVERSIDAD DE SANTIAGO DE

COMPOSTELA



RECUNOASTEREA ACTIVITATII DIDACTICE
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Bibliografie




PLAN DE DEZVOLTARE A CARIEREI PROFESIONALE

* in echipe de cercetare )
multidisciplinare
® prin care sunt sporite sansele
de realizare a unor proiecte
Noi inovatoare
oportunitati Se va facilita e atat in cercetare, cat si in sfera
prin initierea si didactica.
includerea in desfasurarea J
scoala de activitati
doctorala
~
Identificarea O
: oportunitat] Valorificarea ® initierea si gestionarea
e prin participarea € f,;ﬁitr?ire ° experlen.tel contractelor si schimburilor
. de 15 aniin i i
la stagii in e T bilaterale de tip Erasmus/Long
universititi pentru viitorii Life Learning/Erasmus+
. partenere doctoranzi e prin implicarea viitorilor

doctoranzi )




PLAN DE DEZVOLTARE A CARIEREI PROFESIONALE

OBIECTIV STRATEGII

4 ) 4 )
Angajare intelectuala si instruire Prin implicarea activa in societatile
permanenta profesionale din care fac parte
\_ _J \_ J
4 N 4 )

Prin participarea la activitatile grupului
de lucru pentru educatie al EACPT -
cercetarea in domeniul educatiei pentru
cresterea calitatii si armonizarea
continuturilor si a activitatii de predare
a Farmacologie clinice in facultatile de

N J medicina la nivel european

Formare continua pentru dobandirea de
noi aptitudini, cunostinte si competente
necesare desfasurarii activitatii
didactice, de cercetare si de medic
specialist in farmacologie

Combinatie unitara a activitatii profesionale, didactice si de cercetare si transferul standardelor de calitate si

performanta europene atat la nivel personal, cat si in institutia din care fac parte, catre studenti si viitori
doctoranzi.
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PLAN DE DEZVOLTARE A ACTIVITATII DIDACTICE

asigurarea calitatii implementarea de
actului de predare- metode inovatoare,
invatare-evaluare si atractive si eficiente
centrarea pe student de invatare si predare

INTERESUL SI
DORINTA DE A
actuallzirte;a conectarea la noile PERFORMA IN o
permane dezvoltari ale stiintei VIITOAREA CARIERA

sunfinusuly si cercetarii
disciplinelor ' DE MEDICI




PLAN DE DEZVOLTARE A ACTIVITATII DIDACTICE

Ajustarec
procesului
educational
in
concordanta

: monitorizare
Cu nevoile

permanenta si RELATIE DE

evaluare obiectiva PARTENERIAT CU

a eficientei

activitatilor STUDENT",
desfasurate BAZATA PE
RESPECT
RECIPROC




PLAN DE DEZVOLTARE A ACTIVITATII DIDACTICE

Corelarea si armonizarea
continutului si a metodelor RELATIE DE
de predare — fnvatare cu cele PARTENERIAT CU

ale facultatilor similare din STUDENTII, BAZATA PE
tara si din Uniunea RESPECT RECIPROC

Europeana




-Farmacologie -Metodologia

fundamentala cercetarii
-Farmacologie -Bioetica -
clinic3 Deon'folo:gle
) ; medicala -
(AT Farmacologie clinic3

-Cercetare
-Proces didactic

-Aplicatii clinice



STRATEGII

Interactiunea cu membiri ai
diferitelor

Participarea in programe
internationale

Voi sustine activ introducerea
unui program de studiu

Implicarea activa a studentilor
(studii licenta, master)

Implicarea doctoranzilor

organizatii profesionale

educationale si pentru cercetare in educatie

in limba engleza la Facultatea de Medicina

in procesul de cercetare

in procesul educational

n cercetare si diseminarea rezultatelor cercetarii lor in mediul
academic si la evenimente stiintifice de specialitate



OCAPITOLUL I. Directii de cercetare stiintifica si rezultate
Realizari $tiintiﬁce O Cercetari stiintifice in domeniul psihofarmacologiei
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OCAPITOLUL Il. Evolutie si realizari profesionale
OCAPITOLUL lll. Evolutie si realizari academice

OPlan de dezvoltare al carierei profesionale
OPlan de dezvoltare al activitatii didactice
O®Plan de dezvoltare pentru activitatea de ]

Planuri de evolutie si
dezvoltare a carierei [

cercetare

Bibliografie




PLAN DE DEZVOLTARE PENTRU ACTIVITATEA DE CERCETARE

DIRECTIE
VIITOARE -
element de
legatura

NEUROPSIHO-
FARMACOLOGIA

LINIILE

Potentialul
terapeutic al
compusilor activi
din plante in
afectiuni din sfera
neuro-psihiatrica
si nuU numai.

DIRECTOARE

UPLIMENT
ALIMENTARE
SI AL

COMPUSILO
R ACTIVI DIN
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ACTIVITATEA DE CERCETARE VA FI SUSTINUTA PRIN:

participarea la competitii pentru granturi CNCSIS sau internationale si
atragere de fonduri pentru cercetare

identificarea de burse de cercetare pentru doctoranzi si sprijinirea
acestora in accesarea acestora

continuarea colaborarilor existente cu partenerii din alte universitati din
tara si strainatate precum si dezvoltarea de noi parteneriate

diseminarea rezultatelor cercetarii prin publicarea de lucrari stiintifice In
reviste de specialitate cu recunoastere nationala si internationala si
participarea, Tmpreuna cu studenti, masteranzi, sau doctoranzi la
conferinte stiintifice de prestigiu din tara si strainatate







