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~n ) ]
n numele colegilor din Aso-

ciatia Biomentorhub, mem-

bri si voluntari deopotriva,
studenti si cercetatori cu expe-
rientd, va adresez un bun-venit
pe paginile revistei BMH.

Ne aflam intr-o perioada
in care corectitudinea stiintifica
a informatiilor din sfera bioteh-
nologiilor si medicinei care cir-
culd in societate este profund
neglijata. De asemenea, avansul
tehnologic extrem de rapid nu
ne ofera rdgazul de a intelege
si stapani termeni si concepte
care stau la baza unor produse
si servicii pe care le adoptam in
viata de zi cu zi. Din aceste con-
siderente extrem de importan-
te pentru o buna functionare a
societatii ne propunem sa ofe-
rim intr-un mod cat mai accesi-
bil un continut care sa va ajute
sa navigati in aceasta noua era
aflata la confluenta dintre bio-
tehnologie si informatica.

Ne adresam atat elevi-
lor si studentilor, cat si tuturor
celor care sunt dornici sa cu-
noasca cat mai multe despre
ultimele descoperiri si studii in
domeniul biostiintelor si medi-
cinei.

Ne adresam si celor care
vor fi nevoiti sa ia decizii cu pri-
vire la adoptarea unor astfel de
tehnologii la nivel de comunita-
te.

Nu in ultimul rand, do-
rim sa aducem in prim plan
elevi, studenti si cercetatori ro-
mani pasionati de aceste dome-
nii, care publica in cadrul revis-
tei BMH si sa dezvoltam aceasta
comunitate care poate contri-
bui la dezvoltarea cercetarii si
inovarii in domeniul biomedical
in Romania.

Cei care doriti sa va ala-
turati acestei comunitati, va
invitam sa ne contactati la con-
tact@biomentorhub.ro.
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Marta-Ramona Oprea

Redactor-sef Biomentorhub Magazine

and am scris primul meu

abstract pentru o confe-

rinta stiintifica internati-
onala mi s-a parut cel mai greu
lucru posibil. M-am inselat. Pen-
tru ca adevarata greutate avea
sa vina abia cand am prezentat
articolul in cadrul conferintei in
fata unui public format din cer-
cetatori, profesori, doctoranzi
sau oameni de stiinta pe care fi
cunoscusem pana atunci doar
din cartile sau publicatiile pe
care le-au scris. Cum sa-ti pre-
zinti lucrarea de cercetare in
fata unor oameni de stiinta pe
care pana acum doar i-ai citat
intr-un articol?

Apoi m-am linistit usor
la gandul ca acei oameni de
stiinta sunt pana la urma si ei
oameni. Si ca multi dintre ei,
dincolo de cercetdrile bazate
pe metode stiintifice pe care
le efectueaza si le comunica la
conferintele, colocviile sau in
publicatiile academice, vor sa-si
impartaseasca in egala masura
munca si altor oameni, adica
publicului non-specialist.

Si, de fapt, abia de-aici
incolo, in opinia mea, incepe
adevarata provocare si toto-

data frumusetea stiintei. Sa
facem ca informatiile stiintifice
sa devina accesibile tuturor,
avand desigur o preocupare
constanta pentru rigoare. Pen-
tru ca, mai mult decat oricand,
in vremuri de criza, publicul
are, pe buna dreptate, indoie-
li si temeri. lar pandemia prin
care trecem ne-a demonstrat ca
granita dintre stiinta si dezin-
formare este extrem de subtire.
Mai exact, dincolo de pandem-
ia propriu-zisa, ecosistemul in-
formational a fost invadat de o
infodemie la fel de contagioasa
ca noul coronavirus. Ne aflam
asadar intr-o era tulburata de
aparitia unor cercuri vicioase,
in care producatori de stiri false
si pseudo-experti disemineaza
din ce in ce mai multe informatii
menite sa discrediteze adevarul
stiintific, sa semene confuzie si
sa alimenteze diverse teorii ale
conspiratiei menite sa provoace
panica nejustificata.

O era care, asa cum am
mai spus, are in centru un pub-
lic care se indoieste. Ceea ce
nu este neaparat rau pentru
procesul stiintific, cata vreme
se indoieste rational, fara exa-
gerari. Dar pentru a fi siguri ca
se intampla acest lucru ar trebui
sa-l invatam cum sa se indoias-
ca.

Ei bine, asta vom incerca
sa facem noi in BMH Magazine.
O revista de inalta calitate care
se va axa pe explicarea unor
informatii, concepte si teh-
nologii din domeniile biostiinte
si medicina, si prezentarea unor
rezultate de cercetare de im-
pact cu aplicabilitate imediata
de catre o echipa formata din
tineri cercetatori activi. Pentru
ca, in lupta impotriva stirilor
false, ei vor juca rolul de me-

diatori neutri si, mai presus de
toate, vor putea explica modul
in care functioneaza cercetarea.
Suntem absolut convinsi
ca oamenii de stiinta si publicul
larg au nevoie unii de altii si ca
au multe de invatat impreuna.
Doar asa se poate dezvolta
stiinta participativa, care face
posibila o cunoastere transpar-
enta si accesibila, impartasita la
toate nivelurile societatii. Prin
urmare, cu cat oamenii invata
mai mult despre stiinta si cerce-
tare, cu atat vor fimaiindepend-
enti si vor sti sa-si foloseasca
gandirea critica intr-un mod
relevant. Acesta este obiectivul
nostru. Ca prin subiectele pe
care le vom populariza in pag-
inile revistei BMH, dincolo de
rigoarea stiintifica care va insoti
articolele noastre, sa facem sti-
inta mai atractiva.
Si, pentru canedorim caaceasta
aventura extraordinara in care
ne-am angajat sa dureze cat mai
mult, avem nevoie de ajutorul si
sprijinul dumneavoastra. Va in-
vitam sa deveniti ambasadori ai
stiintei, distribuindu-ne revista
pe retelele de socializare pre-
cum si in comunitatile din care
faceti parte (familie, prieteni,
companii, asociatii etc.).
lar pentru ca nu percepem
niciun tarif pentru accesul la
continutul revistei, din dorinta
de a face acest continut dis-
ponibil pentru publicul larg,
indiferent de posibilitatile ma-
teriale, ne bazam pe sustinerea
dumneavoastra prin donatii.
Puteti sustine revista
BMH prin Patreon accesand:
https://www.patreon.com/bm-
hmagazine

Va multumim!
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Interviu

UN NOU VACCIN IMPOTRIVA COVID-18

Nuvaxovid, autorizat in UE

Prof. dr. Diana Florescu
Departamentul de Medicind Internd,
Nebraska Medical Center

Biografie: Dr. Diana Florescu a absolvit studiile de medici-
na generald in cadrul Universitdtii de Medicina si Farmacie
“Carol Davila” din -Bucuresti. Si-a efectuat rezidentiatul in
medicind. internd in cadrul Spitalului Danbury, afiliat Uni-
versitatii Yale, SUA si in boli infectioase la Centrul Medical St.
Luke’s Roosevelt, Columbia Presbyterian, SUA. Din anul 2006
profeseaza in cadrul Universitdtii din Nebraska - Medical Cen-
ter, care deruleaza unul dintre cele mai competitive progra-
me de transplant din Statele Unite. Dr. Florescu evalueazd si
monitorizeazd pacientii pre- si post-transplant cu risc pentru
infectii virale, bacteriene si fungice. A indrumat numerosi stu-
denti la medicind, rezidenti medicind internd, rezidenti boli
infectioase

Marta-Ramona
Oprea

Dr. Michael-Bogdan
Mdrgineanu
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erul, dezvoltat de compania Nova-

vax, nu foloseste tehnologiile ARN

mesager sau vector viral utilizate
de catre celelalte vaccinuri disponibile pe
piata, ci o metoda mai traditionald, expli-
ca intr-un interviu in exclusivitate pentru
Biomentorhub Magazine, expertul in boli
infectioase de origine romana - dr. Diana
Florescu - care a condus studiul clinic de faza
3 al vaccinului Nuvaxovid la Centrul Medical
al Universitatii din Nebraska (UNMC).

Primul vaccin pe baza de proteine impo-
triva COVID-19 - un asa-numit vaccin ,subunitar’,
va putea fi administrat din acest an adultilor de
pe intreg teritoriul Uniunii Europene. Este vorba
despre vaccinul Nuvaxovid, produs de compania
Novavax. Comisia Europeana a acordat pe 20
decembrie 2021 o autorizatie de introducere pe
piata conditionata (AIC) pentru Nuvaxovid, aces-
ta fiind al cincilea vaccin impotriva COVID-19
autorizat in UE. Aceasta autorizatie se acorda in
urma unei recomandari stiintifice pozitive bazate
pe o evaluare aprofundata a sigurantei, eficaci-
tatii si calitatii vaccinului, de catre Agentia Euro-
peana pentru Medicamente (EMA) si este apro-
bata de statele membre. Cu ajutorul autorizatiei
de introducere pe piata conditionata, Novavax
va fi in masura sa livreze catre UE pana la 100 de
milioane de doze din vaccinul sau impotriva CO-
VID-19, incepand cu primul trimestru al anului
2022 [1].

Eficienta acestui vaccin in prevenirea in-
fectiei COVID-19 la adulti a fost dovedita de re-
zultatele a doua studii clinice de faza 3, la care
au participat peste 45.000 de persoane. in pri-
mul studiu, realizat in Mexic si in Statele Unite
ale Americii, vaccinul a fost administrat la apro-
ximativ doua treimi dintre participanti, in timp
ce restul persoanelor inscrise au primit o injectie
placebo.
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NVX-CoV2373 Vaccine Design
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Studiul clinic de faza 3 al vaccinului No-
vavax, realizat in Statele Unite ale Americii, la
Centrul Medical al Universitatii din Nebraska
(UNMCQ), a fost condus de un expert in boli infec-
tioase de origine romana. Este vorba despre dr.
Diana Florescu, care ne-a oferit un interviu in
exclusivitate despre cum functioneaza vacci-
nul Novavax. Interviul a fost realizat in 3 decem-
brie 2021 de Dr. Michael-Bogdan Margineanu
- presedinte si co-fondator al Asociatiei Biomen-
torhub si Marta Ramona Oprea - redactor-sef al
Biomentorhub Magazine.

Am dori sa stim cdte ceva despre experienta
dumneavoastra profesionald de cercetare. Cum
ati inceput sa va implicati in acest sector in Sta-
tele Unite?

Dr. Diana Florescu: Am terminat in 1993 Facul-
tatea de Medicina la Universitatea Carol Davila
din Bucuresti siam venitin Statele Unitein 2001.
Am devenit implicata in cercetare in momentul
in care am inceput specializarea de boli infecti-
oase. Initial, au fost lucruri pe care le vedeam in
practica de zi cu zi si care mi-au ridicat intrebari.
Am revazut graficele pacientilor, am pus datele
impreuna si am publicat primele abstracte, pri-
mele articole. Dupa ce am terminat specializa-
rea si am inceput sa practic in 2006, am extins

cercetarea. Vazand zi de zi pacienti, erau intre-
bari la care nu aveam raspuns si am inceput sa
cercetez uitandu-ma in urma la graficele paci-
entilor care aveau aceleasi probleme medicale,
incercand sa inteleg ce se intampla, sa gasesc
un raspuns.

In acelasi timp, pentru faptul cd am publicat in
anumite domenii, am inceput sa ma implic in
cercetare cu industria. Cred ca stiti cum este in
America. Sunt doua tipuri de a face cercetare.
Una cu industria, si una cu NIH (National Insti-
tute of Health). Initial am lucrat mai mult cu in-
dustria, iar ulterior, numarul de proiecte la care
am participat a crescut si astfel am reusit sa am
cateva contracte si sa lucrez cu National Insti-
tute of Health. Practica mea de cand lucrez la
University of Nebraska este centrata pe infectii
dupa transplant. In afara faptului ca sunt speci-
alizata in boli infectioase, aria mea de expertiza
este centrata de fapt pe infectiile dupa trans-
plant.

Majoritatea cercetarilor pe care le-am efectuat
in trecut era legata de pacienti care aveau tran-
splant de diferite organe. Ceea ce s-a schimbat
in momentul in care a venit pandemia Covid-19,
a fost ca am devenit implicata in cateva proiec-
te de cercetare pentru tratamentul SARS-CoV-2,
pentru prevenire cu medicamente impotriva vi-
rusului sau cu vaccin. Si, in continuare, am adus
de fapt alte studii noi.

BMH Magazine- februarie 2022
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Asa ati ajuns sd conduceti studiul clinic de faza 3
al Novavax?

Am condus studiul doar la Universitatea Nebras-
ka. Aufost cred ca peste 119 centre medicale care
au participat la acest studiu, insa eu I-am condus
doar la noi la Universitate. Nu stiu cat este de in-
teres pentru publicul dumneavoastra, insa pot sa
va spun ca, daca cu adevarat cineva este intere-
sat de cercetare, timpul alocat acesteia creste pe
masura numarului de proiecte pe care le facem.
Daca la inceput aveam unul sau doua proiecte,
in momentul de fatd am ajuns la 15. Deci balanta
s-a schimbat in ultimii 20 de ani (timpul pe care
il petrec pentru a-mi vedea pacientii si a face cer-
cetare).

Deci practic acum dedicati mai mult timp cerce-
tarii decat practicii clinice?

Da, este adevarat ca timpul pe care il dedic cer-
cetarii este mult mai mare. Pe masura ce a cres-
cut numarul de studii, am angajat personal si in
acest moment am o echipa dedicata care face
numai si numai cercetare. La inceput nu aveam
coordonatori, nu aveam persoane care sa intro-
duca datele in computer. Acum toata lumea este
specializata.

Avem foarte multi junior faculty, doctori care au
terminat specializarea si pe care imi face placere
sa-i invat si sa-i aduc in echipa, pentru a-si putea
aduce si ei proiectele lor de cercetare. E mult mai
usor acum decat atunci cand am inceput eu de
la zero, fara fonduri, fara nimic, si am fost nevoita
sa ma descurc singura. Ne ajutam unii pe altii si
avem personal care lucreaza aici de ani si ani de
zile. Este putin diferit.

Si practic, in felul acesta, reusiti sa desfasurati stu-
dii clinice pentru mai multe proiecte, afectiuni...

Numai pentru boli infectioase, in general pentru
transplant, iar acum pentru Covid si vaccinuri.

Revenind la studiul clinic de faza 3 al vaccinului
Novavax pe care I-ati condus, as dori sa va intreb
cum functioneaza acest vaccin in comparatie cu
celelalte - Pfizer, Moderna etc. - si care este efici-
enta lui impotriva variantelor predominant circu-
lante?

BMH Magazine- februarie 2022

Vaccinul produs de Novavax este aproape la fel
de eficient ca Moderna si Pfizer, cu doar cateva
procente care nu sunt semnificative. Faptul ca
avem mai multe tipuri de vaccin, felul in care
sunt produse, cred ca poate sa adreseze ingrijo-
rari publicului legate de Pfizer, Moderna, John-
son and Johnson sau Astra Zeneca.

Nuvaxovid este un vaccin traditional bazat pe
proteine. O parte din materialul genetic al vi-
rusului SARS-CoV-2 este luat, introdus intr-un
alt virus — baculovirus, care infecteaza celulele
ovariene ale moliei. Celulele ovariene de molie
produc in felul acesta in cultura proteina, care
dupa aceea este selectata si purificata. Pe de
alta parte, adjuvantul care este folosit nu este
sintetic, este o saponina dintr-un produs na-
tural, obtinuta din scoarta copacului, care de-
termina activarea celulelor imunitare. Pentru
multi, vaccinul produs de Novavax s-ar putea
sa fie atractiv din diferite motive: nu are ARN
mesager, nu a fost dezvoltat pe embrioni si nu
are adjuvanti precum aluminiu sau nu este ne-
voie de conservare la temperaturi foarte joase.
Asta nu inseamna ca este un vaccin mai bun si
ca Pfizer sau Moderna sunt mai proaste. Este un
mecanism diferit de producere si asta s-ar putea
sd aiba efect in cum accepta populatia vaccinul.
Ceva care este mai traditional, de obicei, este
mai usor acceptat decat ceva care este foarte
nou. Desi, eu si sotul meu suntem vaccinati cu
Pfizer, iar fiica mea cu Moderna. Nu avem nicio
ingrijorare (cum se aude prin presa) legata de
faptul ca materialul nostru genetic ar fi modifi-
cat sau de tot felul de alte teorii conspirationis-
te. Foarte important este ca atunci cand cineva
vrea sa evalueze un vaccin, sa inteleaga meca-
nismul de actiune, cum a fost descoperit, cum a
fost dezvoltat. Foarte multe date sunt interpre-
tate gresit, cum ar fi cd ARNm-ul schimba mate-
rialul nostru genetic, ceea ce este fals, deoarece
pentru asta ar trebui sa existe ADN incorporat
in materialul nostru genetic. ARN-ul nu se incor-
poreaza in materialul genetic, celulele noastre il
citesc, produc anticorpi, dar nu modifica mate-
rialul nostru genetic. Deci, faptul ca noi primim
o injectie care are ARN, nu inseamna ca acel
ARN va persista permanent in corp sau ca se va
integra in nucleul celulelor noastre. Nucleul are
ADN, noi primim ARN. Nu are cum sa se incor-
poreze.



Interviu

Dar credeti ca vaccinul Novavax este mai eficient
siimpotriva variantelor predominant circulante?

Tulpina originala a SARS-CoV-2 si unele variante
de ingrijorare, precum Alpha si Beta, au fost cele
mai comune tulpini virale care circulau atunci
cand studiile se aflau in curs de desfasurare. Nu
avem date privind eficacitatea vaccinului impo-
triva altor variante de ingrijorare, printre care si
Omicron. Cand ne uitam la vaccinul impotriva vi-
rusului original si vedem ca au aparut noi si noi
variante, observam ca eficacitatea vaccinurilor
scade putin. Ce inseamna ca scade eficacitatea?
Insemna ca scade procentul de pacienti care ar fi
admisi sau ar muri in spital. Deci, in general, un
vaccin are 90% eficacitate impotriva bolii severe
si a mortii. Insa, pentru noile variante, s-ar putea
ca eficacitatea sa fie mai redusa, de 80-85%, dar
incd este foarte eficient. Si ceea ce vedem acum
in spitale este ca cei care au fost vaccinati, chiar
daca au fost infectati cu varianta Delta, nu au
forme severe de boala. Ceea ce este foarte im-
portant, pentru ca asta inseamna ca un pacient
poate fi externat destul de repede din spital si
se poate intoarce la viata normala. Majoritatea
pacientilor pe care ii vedem in spital in prezent,
in proportie de 90-95%, nu sunt vaccinati. Deci,
ideea este ca vrem sa scddem mortalitatea, vrem
sa scadem cazurile severe si sechelele asociate
Covid-ului precum si perioada de spitalizare a
pacientilor. Si asta nu o putem face decat daca
avem imunitate, adica doar daca cineva este vac-
cinat.

Prin urmare, vaccinul este prima linie de aparare,
pentru ca stimuleaza sistemul nostru imun. Un
medicament antiviral are o actiune limitata, doar
pentru perioada de administrare, pe cand un vac-
cin produce imunitate macar pentru o perioada
de opt luni, daca nu un an. Asadar, imunitatea si
protectia data de vaccin este mult mai solida si
nu poate fi inlocuitd de un medicament impo-
triva virusului. Anticorpii monoclonali sunt un
supliment al sistemului imun. Deci, daca suntem
vaccinati, producem anticorpi. Anticorpii mono-
clonali pot substitui lipsa anticorpilor produsi de
noi, dar nu este suficient sa luam anticorpi mo-
noclonali daca nu ne vaccinam. Anticorpii mono-
clonali pot avea, pe de o parte, efecte secundare
in administrare, iar pe de alta parte au o viata li-
mitata - trei luni, deci nu se exclud si nici nu se

inlocuiesc unul pe celalalt. Avem nevoie in prima
linie sa vaccinam, iar in cazul in care cineva nu
produce anticorpi sau se imbolnaveste, ii putem
administra anticorpi monoclonali si antivirale.

In acelasi timp, de ce credeti ca existd un anu-
mit procentaj de persoane care pot sa se infec-
teze - intr-adevar nu vor face o forma grava si
asta este cel mai important — dar de ce credeti
ca exista un anumit procentaj de persoane care
desi vaccinate ajung sa aiba multiplicare virala,
cu aproape toate tehnologiile de vaccin existen-
te? Este, practic, din cauza absentei unui raspuns
dupa vaccinare, sau din cauza faptului ca virusul
gaseste niste cadi de ocolire, ca sa spunem asa?
Deci, nu exista 100% protectie pentru nicio boa-
la infectioasa. O explicatie ar fi variabilitatea in
sistemul imun al unui individ. Nu suntem toti
la fel. Unii au un raspuns imun mai puternic, al-
tii prea puternic si au reactii la vaccin, iar unele
persoane au un raspuns scazut. Diferenta sta de
asemenea in celulele B si T pe care le avem, fi-
ecare reactionand diferit. in plus, vedem foarte
des asta, nu doar in cazurile Covid: pacientii iau
vaccinul si doua zile mai tarziu se imbolnavesc.
Si pun pe seama acestei imbolnaviri eficacitatea
vaccinului (ori ca vaccinul nu a avut efect, ori ca
i-a Imbolnavit). Explicatia este de fapt ca persoa-
na era deja infectatd, dar nu apucase sa dezvolte
simptome. Nu inseamna ca vaccinul a transmis
boala sau ca nu a oferit protectie, pentru ca du-
reaza pentru orice vaccin macar doua saptamani
pentru ca sistemul imun sa produca anticorpi si
celulele T sa se activeze.

Exista cercetdri care isi propun sa evalueze daca
este vorba de anumite diferente genetice la aces-
ti indivizi care ii fac sa rdspunda mai ineficient,
sau practic sa stratifice aceste categorii, astfel
incat pentru ei sd fie utilizate alte metode de vac-
cinare? Putem vorbi astfel de o posibila directie
in viitor - de personalizare a vaccinurilor pentru
boli infectioase?

Nu stiu, ca sa fiu sincera, daca existd asa ceva.
Exista cel putin in transplant tendinta de a incer-
ca, de a individualiza tratamentul bazat pe siste-
mul imun al unui pacient care este transplantat.
Incercdm sa evaluam sistemul imun, sa vedem
care celule merg, nu merg, produc anticorpi sau
nu, daca celulele au memorie sau nu, dar nu stiu
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dacad aceste lucruri se fac si in afara de transplant.
S-ar putea... Spre exemplu, la pacientii care au
fost inregistrati pentru studiul clinic Novavax (si
la fel au procedat si toate celelalte companii), ne
uitam la raspunsul imun, la productia de anticor-
pi (si cat dureaza), de fapt cel mai usor putem
sa verificam printr-un test daca cineva are sau
nu anticorpi, dar asta nu inseamna ca celulele T
functioneaza, iar pentru asta nu exista teste clini-
ce. Putem sa verificam anticorpii. Daca sunt po-
zitivi, ne punem intrebarea ce-nseamna pozitiv,
verificam titrul si atunci intrebarea care se pune
este care titru este protectiv. Exista foarte multe
teste si fiecare test are diferite platforme - 50 de
unitati, 100, 1000. Nu se stie. Dar se pare ca 50 de
unitati si tot ce este peste aceasta valoare este
suficient, inseamna ca persoana are anticorpi.

Legat de aceste limfocite, spuneati ca nu dispu-
neti de metode prin care sa puteti verifica acti-
varea si sa puteti determina numdrul lor. Este o
limitare...

Critica.

O limitare pricinuita de faptul ca in sdnge nu
avem suficiente celule...

Nu, nu, ce voiam sa spun este ca nu avem teste
clinice. in clinicd putem verifica anticorpii. Dar nu
avem teste pentru celuleleT. Exista teste in cerce-
tare, dar consuma foarte mult timp si sunt foarte
costisitoare. Din acest motiv nu se pot aplica in
practica de zi cu zi.

O altd intrebare ar fi legata de cei care au trecut
prin boala si au dobdndit in urma infectarii an-
ticorpi, intr-o anumitd mdsura si aceastda imu-
nitate bazatd pe limfocite T. Spuneati totusi cd
aceastd imunitate dobdnditd natural nu ar fi la
fel de eficientd precum vaccinul. Pe de altad parte,
ati afirmat ca mai multe persoane pot raspunde
diferit la vaccin. Evident, ne putem gdndi si ca
persoanele care trec prin boala pot sa dobadn-
deascd o imunitate mai eficientd sau mai putin
eficientd la acest virus. Ati putea sa detaliati pu-
tin cu privire la ce se intampla cu aceste persoane
care trec prin infectie?
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Intr-adevar, ceea ce se aplica la vaccin, se aplica
si la infectia naturala. Daca cineva are un rds-
puns imun mai prost la vaccin, probabil va avea
(probabil - nu exista studii) acelasi raspuns imun
la boald. Dar, ceea ce stim, este ca in functie de
severitatea bolii, pacientii dezvolta mai mult
sau mai putin un raspuns imun. Deci, daca ci-
neva are virusul in nas si nu are niciun simptom,
foarte probabil sistemul imun nu va fi stimulat,
iar imunitatea dupa infectie va fi minima si de
scurta durata. Este diferit daca cineva ajunge in
spital si are o infectie mai severa. Intr-un astfel
de caz, cel mai probabil, sistemul imun ar putea
fi stimulat mai mult si ar putea produce anticor-
pi si celule cu memorie mult mai usor decat in
cazul unei persoane care a avut infectia doar in
nas.

Pe de alta parte, in cazul unui pacient care ajun-
ge foarte bolnav in terapie intensiva, s-ar putea
ca sistemul imun al acestuia sa fie paralizat si sa
nu dezvolte imunitate (anticorpi sau celule cu
memorie) deloc. Am avut astfel de pacienti care
nu au dezvoltat anticorpi si care chiar au facut
boala din nou.

Deci, practic, grupul - ca sa spunem asa - de per-
soane care ar putea dobdndi o imunitate la fel
de bund ca dupa un vaccin, ar fi al celor care nu
sunt intr-o stare foarte grava si nici intr-o stare
prea usoard, asimptomaticd. Si atunci vorbim
de un grup cumva, restrans.

Restrans, pentru ca sunt pacienti care au simp-
tome. Deci, cei care au simptome, cu cat simp-
tomele sunt mai grave, cu atat, probabil, siste-
mul imun va fi mai stimulat.

Padna la un punct.
Pana la un punct, da. La fel este si cu alte infectii.

Da, sigur. Si atunci ar fi dificil sa aplicdm o regu-
ld generala tuturor celor trecuti prin boala, date
fiind aceste diferente. Este mult mai sigur sa re-
comanddm vaccinarea, pentru ca nu stim ce tip
de raspuns imun a fost generat.

Da. Si mai e ceva la care multa lume nu se gan-
deste. Daca ne vaccinam, s-ar putea sa nu ne
simtim bine o zi, doug, trei, depinde de tipul de
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vaccin. Probabilitatea ca cineva sa faca miocardita
sau neuropatie exista si cu Covid, si cu vaccin. Dife-
renta este ca sansa de a face complicatii in cazul ce-
lor vaccinati este mai mica decat in cazul celor care
ar face infectia naturala. Nu vreau sa neg totusi ca
vaccinurile nu au si efecte secundare. Intr-un pro-
cent mic pot exista si astfel de efecte. Dar aceste
efecte secundare sunt foarte comune cu Covid-ul,
mult mai comune decat daca cineva se vaccineaza.
Si as vrea sa va mai spun un lucru referitor la efec-
tele pe termen lung ale COVID-19, mai exact des-
pre asa numitul sindrom,,Long-Hauler”- sindromul
post-COVID. Sindromul acesta nu-l vedem la cei
care au infectii foarte usoare. il vedem la cei care
ajung in spital, nu neaparat la ATI. Avem pacienti
cu oboseala cronica, cu probleme respiratorii cro-
nice, cu tulburari de concentrare etc. Prin urmare,
mie mi se pare ca merita sa te vaccinezi daca te
gandesti ca, in cel mai rau caz, faci o forma usoa-
ra de boala. Dar nu este vorba doar despre faptul
ca te imbolnavesti, ci si despre ceea ce urmeaza
post-COVID. Noi avem clinica speciala pentru bol-
navii cu sindrom post-COVID, cu probleme care
pot sa dureze luni sau ani de zile. Avem pacienti
internati de doi ani care inca nu s-au refacut.

Referitor la vaccinul produs de Novavax, ne-ati pu-
tea detalia efectele adverse care au fost obtinute
in cadrul studiului clinic, comparativ cu alte vacci-
nuri?

Mi se pare ca vaccinul a fost mai bine tolerat, pen-
tru ca majoritatea efectelor sunt locale (durere in
umadr, putina roseata sau putin umflata mana), deci
majoritatea efectelor secundare sunt efecte locale.
Dar, am avut si pacienti care au avut febra, dureri
musculare, dureri articulare (de obicei 24 de ore),
ca si cum ar fi facut o forma usoara de Covid. Am
pacienti care, initial, au fost inrolati foarte devreme
in studiu (decembrie-ianuarie 2021), au terminat
vaccinarea in ianuarie-februarie cu Novavax si au
fost foarte ingrijorati de faptul ca au nevoie de un
booster. lar pentru ca a treia doza de vaccin nu era
disponibila la Novavax (aceasta doza a devenit
disponibila la sfarsitul anului 2021, in luna decem-
brie), unii pacienti au facut-o cu Pfizer sau Moder-
na. Ne-au sunat, pentru ca trebuie sa stim ce alte
vaccinuri au facut si pot sd va spun cd au avut mult
mai multe efecte secundare de la celelalte vacci-
nuri.

Dar in ceea ce-i priveste pe cei care au fost vacci-
nati cu Pfizer, Moderna sau cu celelalte tehnologii,
ar putea sd faca acest booster cu Novavax?

Numai daca sunt in studiu. Va spuneam ca am
avut pacienti care dupa ce le-a fost administrata
faza initiala de vaccin cu Novavax, s-au vaccinat
cu Pfizer sau Moderna. lar acum, cand ar trebui sa
faca booster-ul, vor sa-I faca cu Novavax, din cauza
efectelor secundare pe care le-au avut de la cele-
lalte vaccinuri. Insa, vé mai spun inca o dats, chiar
daca o sa vi se para ca suna ciudat. Mi se pare ca
efectele secundare sunt un pret care merita platit,
punand in balanta cat de bolnav poti sa fii, ca poti
sa mori de Covid sau ca poti ramane cu sechele
luni sau ani de zile.

Credeti ca un viitor vaccin, poate bazat pe secven-
ta proteinei spike din varianta originala din Africa
de Sud, ar putea fi mai eficient pentru un eventual
booster la schema actuald de vaccinare pentru va-
rianta Omicron?

Companiile au capacitatea sa modifice vaccinul.
In plus, se uita la diverse combinatii, pentru ca se
pare ca incidenta cea mai mare este toamna-iarna,
la fel ca gripa, deci incearca sa combine un vaccin
Covid cu unul antigripal pentru a creste numarul
persoanelor vaccinate.

Da, si esteimportant si faptul cd, asa cum spuneati,
existd si o serie de adjuvantiinclusiin aceste doze si
cd, evident, cu fiecare injectare suplimentara exis-
td o expunere suplimentard in acesti adjuvanti.

Sunt doze foarte mici, nu sunt ingrijorata de cat de
mult adjuvant este, mai ales ca diferite companii
folosesc diferiti adjuvanti, dar sunt persoane care
nu vor adjuvanti pe baza de aluminiu, sunt diferite
perceptii (daca a fost testat pe celule embrionare),
sau credinte religioase care sunt importante atunci
cand cineva vrea sa accepte sau nu un vaccin. Eim-
portant sa avem optiuni. Si cu cat avem mai multe
optiuni, cu atat cred ca va creste si rata de vacci-
nare.

Referinte
1. Comisia Europeana (2021). Accesat in 10.01. 2022: htt-

ps:// ec.europa.eu/commission/presscorner/detail/ro/
ip_21_6966
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VACCINUL - calatorie in timp

Popa-Cordun Sinziana
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e-a lungul vremii, stiinta

a fost influentata con-

stant de evenimente mai
putin fericite, dar importante din
punct de vedere evolutiv. Aces-
te evenimente vizeaza in mod
special infectiile virale, ce au
condus ulterior la epidemii sau
chiar pandemii, facand nume-
roase victime in randul indivizi-
lor umani.

Similar cu situatia actu-
ala a pandemiei de SARS-Cov
2, omenirea s-a confruntat de-a
lungul istoriei cu o serie de alte
boli infectioase, foarte contagi-
oase, cu o rata crescuta a mor-
talitatii. Dintre acestea, variola
(engl. smallpox) [1] este una
dintre cele mai studiate boli de
natura infectioasa virotica la ora
actuala si singura eradicata. Nici
o alta epidemie, in toata istoria
pe care noi o cunoastem nu a
provocat schimbari de o aseme-
nea amploare, atat din punct de
vedere medical, cat si politic [2].
Modalitatea de transmitere era
similara cu cea actuald, prin
contact direct al indivizilor in-
fectati. Picaturile Fligge [3],
micro-particule eliminate prin
tuse raman suspendate in ae-
rosol si ajung in organism prin
procesul firesc de inspiratie
[4-5]. Ca urmare, variola se
raspandeste pe intreg globul
odata cu calatoriile civilizatii-
lor umane [4].

Geneza acestei epide-
mii, atat din punct de vedere
geografic, cat si biologic, mai
concret filogenetic este difi-
cil de stabilit, dar diverse ipo-
teze prezinta China sau India
ca posibile arealuri originare.
Unul dintre motivele care ar

putea explica aceste ipoteze ar
fi prezenta in cultura hindusa a
zeitei variolei, Sitala, sau scrieri
sanscrite care relateaza despre
variolare, un termen ce va fi
explicat in cele ce urmeaza [5].
Alte surse declara ca prezenta
variolei dateaza din perioada
dinastiei Tcheou, determinata
de invazia hunica, in jurul anu-
lui 250 1.Hr. Dar, primele eviden-
te scrise dateaza abia din anul
45 d.Hr., redactate de marele
savant si alchimist Ko Hung [6-
71. Nuin ultimul rand, o ipoteza
putin probabila, dar prezenta si
ea in literatura de specialitate,
afirma ca variola dateaza inca
din perioada primelor asezari
ale  agricultorilor-culegatori,
acum 10.000 de ani i.Hr. [8].
Consemnate si posibil de
verificat sunt pretioasele teorii
medicale realizate de ultimul
mare medic al Antichitatii, gre-
cul Galen, in secolul Il d.Hr., ulte-
rior elaborate de unul dintre cei
mai prestigiosi savanti si medici
persani — Abu Bakr Muhammad
ibn Zakariya al-Razi (Rhazes).
Astfel, primele descrieri si dia-
gnosticele diferentiale dintre
variola si rujeola, precum si pre-
venirea sau tratarea acestora,
dateaza de la inceputurile se-
colului al X-lea d.Hr. In scrierile
sale se mentioneaza o varietate
de alimente recomandate, atat
in prevenirea bolii, cat si in tra-
tarea pacientilor deja infectati.
Printre acestea se numara fruc-
te acide precum citricele, stru-
gurii, rodia sau merele, amestec
de otet si miere, denumit oxy-
mel, dar si alte preparate reali-
zate din otet cu frunze de tran-
dafir, flori si coaja de rodie. Mai
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mult, medicul persan subliniaza
utilizarea bailor reci si mentine-
rea unor temperaturi scazute in
camera de odihna a pacientilor,
in vederea minimizarii inflamati-
ei siimplicit a starilor febrile. Dar,
poate cel mai relevant din punct
de vedere medical, Rhazes des-
copera si relateaza cateva meto-
de eficiente in tratarea eruptiilor
pustulare - vezicule sau umfla-
turi cutanate ce contin puroi, o
caracteristica distinctiva a vario-
lei. Ca metoda paliativa, persanii
efectuau si o practica primitive
—empiricd, dar eficienta, prin
care cu ajutorul unui ac infectat
cu lichid din pustulele pacienti-
lor zgariau usor pielea. S-a ob-
servat ca oamenii astfel infectati
exprimau o forma mai usoara a
bolii, cu sanse de deces mult mai
scazute. [6-7,9].

Termenul de inoculare,
ulterior variolare, descrie o prac-
tica medicala antica de preven-
tieimpotrivainfectiilor cu virusul
variolei. Ca metoda profilactica,
variolarea este cunoscuta inca
din perioada dinastiei Sung
(960 - 1280 d.Hr.), dar textele
medicale relevante, care rela-
teaza transmiterea intentionata
a bolii, dateaza doar din secolul
al XVlll-lea. Inocularea se realiza
prin cateva metode rudimenta-
re precum inlaturarea si maci-
narea crustelor ramase in urma
exantemelor (eriteme extinse)
pustulare, pudra obtinuta fiind
inhalata ulterior de subiecti. Alte
izvoare istorice descriu si umple-
rea narilor cu vata imbibata in li-
chid pustular [7,10].

In urma calatoriilor euro-
penilorinistanbul, maimultiaris-
tocrati ai vremii precum Emanu-
el Timoni, Giacomo Pilarino sau
Lady Mary Wortley Montague
raspandesc informatii valoroase
despre potentialul pe care il are

variolarea, deja cunoscute de
Imperiul Otoman [11], informatii
care ulterior sunt consemnate
in Europa, la inceputul secolului
al Xlll-lea. In acest proces de co-
municare stiintifica, un rol foarte
important |-a avut Consiliul So-
cietatii Regale din Londra, care a
facut publica si posibila aceasta
metoda de preventie. Grupurile
vizate in experimentarea si eva-
luarea acestei practici au fost
constituite din prizonieri ai rege-
lui si ulterior copii din orfelinate.
Odata cu succesul pe care l-a
avut aceasta inoculare, memburii
curtii regale, precum Printesa de
Wales, au beneficiat de aceasta
procedurd, astfel ca variolarea
devine din ce in ce mai populara
printre europeni [8].

Ceva mai tarziu, teoriile
doctorului Edward Jenner re-
prezinta piatra de temelie a ceea
ce astazi numim vaccin. Din ob-
servatiile acestuia, efectuate in
secolul al XVlll-lea, laptaresele
care intrau in contact direct cu
ugerul vitelor infectat cu virusul
cowpox (CPXV) [12-13], similar
cu cel al variolei [7-8], prezentau
simptome asemanatoare, dar
mai putin severe decat in cazul
celei din urma. Termenul de vac-
cin provine din cuvantul latin
,vacca’, in romana,vaca”[10,14].
Jenner realizeaza astfel o inocu-
lare experimentala prin care de
la nivelul leziunilor cutanate ale
unei laptarese, ramasa in istorie
ca Sarah Nelms, transmite boala
unui bdiat de opt ani, pe nume
James Phipps. Observatiile lui,
privitoare la protectia baiatului
impotriva bolii, in urma proce-
durii de variolare, definitiveaza
bazele unei metode de control
alle simptomelor variolei [8]. La
scurt timp dupa aceste prestigi-
oase descoperiri, se pune pro-
blema unui transfer imunologic

al acestui agent de imunizare.
Prin urmare, la sfarsitul secolului
al XVllI-lea, respectiv inceputul
secolului urmator, s-a stabilit ca
transmiterea acestui agent de
la om la vite si invers, de aici nu-
mit si retro-vaccin, va determina
o crestere a eficientei acestuia
[10,15].

Concomitent cu dezvol-
tarea unor nise de natura stiintifi-
ca precum genetica, virusologia,
epidemiologia si imunologia, in
secolul XX, ies la lumina toate
erorile sau lipsurile din cadrul
teoriilor savantilor mentionati
anterior. Spre exemplu, engle-
zul Edward Jenner credea ca
virusul responsabil de infectia
vitelor si a oamenilor deopotriva
este unul si acelasi [6]. De fapt,
Jenner nu era foarte departe de
adevar, deoarece ambele apar-
tin din punct de vedere filoge-
netic aceleasi familii de virusuri
— Poxviridae, genul Orthopoxvi-
rus [16]. In dorinta de a releva
originea filogenetica a virusului
cauzal al variolei, oamenii de sti-
inta folosesc secventierea geno-
mica. In urma mai multor ipote-
ze, cea mai crescuta similaritate
intergenomica dintre virusului
variolei si orice alta specie din
aceeasi familie, se regdseste in
cazul virusului camelpox, prove-
nit de la camile [6].

Spre finalul calatoriei
noastre, vom discuta despre de-
mersurile realizate de Organiza-
tia Mondiala a Sanatatii (OMS) in
vederea eradicarii globale a va-
riolei. Cu toate ca aceasta cam-
panie de eradicare reprezinta
una dintre cele mai mari realizari
din punct de vedere al sanatatii
publice internationale [2], par-
cursul acesteia a intampinat o
serie de dificultati, atat financi-
are, cat si strategice sau politice
[6]. Punctul de plecare are loc
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la inceputurile secolului XX, pe
cand deja variolarea devine inter-
zisa in marea majoritate a tarilor.
Vaccinul ulterior folosit, numit
Dryvax, folosea forma vie, dar li-
ofilizata (deshidratata la tempe-
ratura foarte scazuta) a virusului
variolei. Mai mult, se utiliza limfa
bovina [17], pe modelul adoptat
prima data de Edward Jenner.
In urma campaniei de vaccinare
initiata in 1967, se dovedeste ca
vaccinul Dryvax avea o eficaci-
tate de 95%, cu o posibilitate de
doar 1-2% in aparitia reactiilor
adverse grave [3].

Ultimul caz de variola, do-
bandita pe cale naturala, este in-
registrat in anul 1977, in Somalia.
La doar trei ani dupa acest eve-
niment , OMS anunta ca variola
poate fi considerata prima si sin-
gura boald de natura infectioasa
virotica eradicata la nivel global
[2,6], ceea ce dovedeste ca efor-
turile depuse inca din antichitate
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si pana in zilele noastre de catre
oamenii de stiinta, au condus la
una dintre cele mai remarcabile
realizari umane din istoria bios-
tiintelor, a medicinei, precum si
a sanatatii publice.

Ca o concluzie, in am-
ploarea ei, istoria in genere, ce
cuprinde si istoria dezvoltarii
vaccinului, prin prisma epide-
miei de variold, inglobeaza o
serie de informatii valoroase si
diverse principii stiintifice cu
aplicabilitate contemporana.
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GASIRIVIMAB/IMDEVIMAB: 0 nous
metoda de tratament contra COVID-19

Radu Braddteanu

na din provocarile majore

cu care ne confruntam fin

vederea depasirii actualei
situatii pandemice consta in des-
coperirea unui tratament specific
si eficient, acesta fiind important
pentru persoanele imunodefici-
ente, la care exista riscul sa nu ras-
punda facil la vaccinare [1]. Desi
pare ca omenirea mai are de as-
teptat pana la realizarea acestui
obiectiv, progresele medicale din
ultimele luni reprezinta maini ne-
cesare de ajutor ce ni se dau in
vederea reducerii efectelor CO-
VID-19. Unul din principalele aju-
toare prin care numarul deceselor
si bolnavilor cu forme grave ale
afectiunii poate fi redus este trata-
mentul REGN-COV2, dezvoltat de
compania americana Regeneron
Pharmaceuticals, bazat pe o com-
binatie de anticorpi monoclonali
(casirivimab/imdevimab), cu ro-
lul de a mari rezistenta la virusul
SARS-CoV-2 a celor care deja pre-
zinta simptome usoare ale bolii
asociate.

Anticorpii  monoclonali
(mAb), dupa cum sugereaza si
numele, se obtin prin clonarea
unui singur limfocit B, un tip de

leucocit. in cazul combinatiei casi-
rivimab/imdevimab, celula B pro-
vine de la un soarece donor modi-
ficat genetic, asa incat sa produca
anticorpi specifici organismului
uman (umanizat) [2]. Prin diviziu-
ne, se obtine de la limfocit o cultu-
ra celulara capabila de a produce
anticorpi, unii dintre cei obtinuti
reprezentand macromoleculele
dorite. Ultimul pas consta in se-
pararea (screening-ul) dozelor cu
anticorpii doriti de restul dozelor
obtinute. Metoda de tratament
reprezinta un tip de imunotera-
pie, activand sistemul imunitar al
organismului care primeste anti-
corpii. Desi combinatia de anticor-
pi casirivimab/imdevimab a fost
sintetizata pentru prima data in
2020, terapiile cu anticorpi mono-
clonali au fost aprobate incepand
cu anii 1980.

Observatiile recente arata
ca este posibila existenta unei co-
relatii directe intre titrul viral (nu-
marul efectiv al particulelor virale)

si complicatiile serioase ale bolii
COVID-19 [3]. Tratamentul REGN-
COV2 functioneaza pe principiul
reducerii titrului viral. Anticorpii
casirivimab si imdevimab trebuie
administrati impreuna, intrave-
nos sau consecutiv, prin injectie
subcutanata [4,5]. Ei au o afinitate
mare pentru epitopurile (regiuni-
le recunoscute de anticorpi sau
de sistemul imunitar) proteinei
spike a virusului, legandu-se chi-
mic de acestea. Astfel, este inhi-
bata legarea epitopurilor de re-
ceptorii membranei celulare, deci
patrunderea virusului in mediul
intracelular [4,6]. Neavand o celu-
la-gazda, virusurile nu se pot repli-
ca. Prin urmare, titrul viral, dar si
numarul celulelor afectate, se re-
duc. Mecanismul de functionare
al tratamentului de la Regeneron
Pharmaceuticals este redat in linii
mari in schema de mai jos:
Studiile clinice ale trata-
mentului au inceput in 2020. Pri-
mul studiu a avut loc pe un esan-
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tion de 799 de adulti ce prezentau
simptome usoare si moderate de
COVID-19; niciunul dintre ei nu a
fost initial spitalizat [7]. O treime
dintre participantii la studiu a pri-
mit o singura infuzie intravenoasa
de 2400 mg combinatie casiri-
vimab si imdevimab (cate 1200 g
de fiecare), la maximum trei zile
dupa obtinerea unui rezultat po-
zitiv la testul COVID-19; o alta tre-
ime a primit o doza de 8000 mg
(4000 mg din fiecare anticorp) ad-
ministrata in mod similar. Restul
participantilor la studiu au primit
placebo. S-a observat ca reduce-
rea dupa sapte zile a titrului viral
a fost mai mare la pacientii care
au primit doza de anticorpi decat
la cei care au primit placebo. De
asemenea, numarul spitalizarilor
participantilor la studiu catego-
rizati ,cu risc mare de a dezvolta
o forma grava’, a fost de trei ori
mai mic la cei care au primit tra-
tamentul fata de cei ce au primit
placebo. Efectele dozelor de 2400
mg, respectiv 8000 mg au fost
similare [7]. Un alt studiu efectu-
at in perioada decembrie 2020
- aprilie 2021 pe o cohorta de
696 de pacienti, a aratat rezultate
asemanatoare: tratamentul casi-
rivimab-imdevimab este asociat
unei rate mai scazute de spitaliza-
re in cazul celor intr-o faza mai pu-
tin avansata a bolii [8]. Unul din-
tre pacientii pe care a fost testata
combinatia de anticorpi este chiar
fostul presedinte al Statelor Unite
ale Americii, Donald Trump, care a
primit aprobarea Food and Drug
Administration (FDA) de a i se ad-
ministra tratamentul in octombrie
2020, cand a fost internat in spital
cu COVID-19. Din septembrie
2020, combinatia de mAb a fost
introdusa in programul britanic
de studii a posibilelor tratamente
impotriva COVID-19 RECOVERY
Trial. Zece luni mai tarziu au fost
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prezentate dovezi care confirma
eficienta REGN-COV2 [9].

In urma rezultatelor pro-
mitatoare ale studiilor clinice,
combinatia de anticorpi a fost
autorizata pentru uzul de urgenta
in Statele Unite de catre FDA, pe
21 noiembrie 2020. in februarie
2021, REGN-COV?2 a fost aprobat
de catre Agentia Europeana pen-
tru Medicamente (EMA) pentru
tratarea persoanelor care sunt
predispuse la o forma grava de
COVID-19 sau care nu trebuie in-
tubate. Patru luni mai tarziu, tra-
tamentul a fost autorizat de catre
FDA pentru folosirea de urgenta
in scop profilactic, dupa expu-
nerea la virusul SARS-CoV-2 [10].
Din 24 septembrie 2021, Organi-
zatia Mondiala a Sanatatii reco-
manda utilizarea REGN-COV2 in
cazul celor care prezinta cel mai
mare risc de spitalizare - pacien-
tii cu afectiuni preexistente care
nu au dezvoltat anticorpi natu-
rali (seronegativi) [11]. Metoda
de tratament este contraindicata
pacientilor deja internati la AT,
existand riscul unor complicatii
severe [7]. Primele doze de casi-
rivimab-imdevimab au ajuns in
Romania pe 2 noiembrie 2021,
ulterior unui contract incheiat
intre Comisia Europeana si Rege-
neron Pharmaceuticals.

Ca orice medicament,
REGN-COV2 prezinta importante
avantaje, care au fost evidentiate
prin succesul testarilor clinice pre-
zentat anterior, dar si dezavanta-
je. Principalele dezavantaje sunt
legate de costurile mari ale unui
tratament cu anticorpi monoclo-
nali, motiv pentru care este reco-
mandat persoanelor care au cea
mai mare nevoie de el. Organiza-
tia Mondiala a Sanatatii a transmis
atasat/pe langa motivatia..., mo-
tivatiei aprobarii tratamentului, un
apel catre compania Regeneron

si guvernele mondiale de a men-
tine un pret cat mai redus posibil
al anticorpilor si de a incuraja ac-
cesibilitatea tratamentului pentru
toti cetatenii. In prezent se dezvol-
ta si alte tratamente pe baza de
mAb ce pot completa utilizarea
casirivimab-imdevimab, pe langa
antivirale ca molnupiravir, care ar
putea juca un rol similar in supri-
marea riscului de spitalizare.

In incheiere, putem fi in-
curajati ca la arsenalul de metode
de combatere a pandemiei de CO-
VID-19 pe care omenirea le-a des-
coperit, se adauga un tratament
ce actioneaza prompt, cu efecte
secundare minimale in cazul paci-
entilor carora le este recomandat.
In pofida dificultatii productiei si
implicit a costurilor mari de achi-
zitionare, amestecul de anticorpi
casivirimab-imdevimab se preco-
nizeaza a deveni unul din princi-
palele instrumente de diminuare
a consecintelor situatiei epidemi-
ologice.
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DOUR FENOMENE NATURALE:

antibioticele si bacteriile rezistente la acestea

Magda Csiki

n urma cu mai bine de 90

de ani, inca nu a avut loc

descoperirea medicamente-
lor revolutionare ale noii epoci:
antibioticele.  Imaginati-va o
lume a trecutului in care sansa
de supravietuire in urma unei
simple infectii era mica. Antibio-
ticele au fost cele care au reusit
sa creasca speranta de viata si
au permis tratamente medicale
noi. Dar cu un cost: rezistenta
la antibiotice.

Puteti sa priviti antibi-
oticele ca arme bio-chimice
produse de microorganisme de
fiecare data cand sunt invadate
in mediile lor naturale de catre
alte microorganisme straine. in
ziua de azi, intrebuintam antibi-
oticelor cu scopul de a elimina
din organismul uman infectiile
bacteriene.

Microorganismul  care
sintetizeaza antibiotic va fi
,imun” la efectele propriului an-
tibiotic deoarece are deja me-
canisme de rezistenta pentru a
nu se autosabota [1]. Acest lu-
cru a fost observat in anul 1928,
cand, din intamplare, Alexander
Fleming, profesor de bacteriolo-

gie la Spitalul St. Mary din Lon-
dra, examinandu-si vasele cu
culturi bacteriene, a observat
prezenta unui microorganism
intrus in jurul caruia nu cresteau
bacterii. Profesorul Fleming a
concluzionat faptul ca acel mi-
croorganism era un fung care
secreta arme ,,bio-chimice” in
mediul exterior pentru a inhiba
cresterea si dezvoltarea bacte-
riilor. Acest fung poarta astazi
denumirea stiintifica de Penici-
linum notatum si este cel care
ne-a oferit primul antibiotic:
penicilina [2].Asa s-a descoperit
efectul unor astfel de substan-
te si din acel punct s-a cercetat
prin lumea microorganismelor
pentru a gdsi o varietate cat mai
larga de antibiotice, bineinte-
les, cu scopul de a fi utilizate in
beneficiul omului. De-a lungul
timpului s-au descoperit mul-
te tipuri de antibiotice, poate

despre unele ai auzit chiar si tu:
streptomicina, neomicina, van-
comicina etc [1].

Din punct de vedere al
tratamentelor medicale si pre-
ventive, efectul benefic al anti-
bioticelor a condus la consumul
larg al acestora dand nastere
unui fenomen numit rezistenta
la antibiotice. Cand se intervine
cu tratamente antibiotice asu-
pra unui organism care prezinta
o infectie, vor fi omorate doar
bacteriile susceptibile si vor su-
pravietui bacteriile rezistente
[3]. Ca urmare, utilizarea inde-
lungata si necorespunzatoare
a antibioticelor favorizeaza se-
lectia bacteriilor care poseda in
bagajul lor genetic gene pentru
rezistenta si pot raspunde cu
propriile lor mecanisme la ata-
cul antibioticelor. Dobandirea
rezistentei este un proces biolo-
gic natural si inevitabil [4], insa

Figura 1: Placd de culturd care aratd dizolvarea coloniilor de stafilococi in vecindtatea
unei colonii de penicilind. Sursa: A Teaching Bridge: Evolution of Bacteria to World War
II. (http://www.awesomestories.com/asset/view/A-Teaching-Bridge-Evolution-of-Bac-

teria-to-World-War-ll)
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factorul care a dus la accelera-
rea acestui proces suntem chiar
noi.

In prezent, antibioticele
se utilizeaza in medicina umana
si veterinara, cresterea animale-
lor de ferma, agricultura, acva-
cultura si apicultura. Toate aces-
te domenii produc deseuri in
care se gasesc cantitati substan-
tiale de antibiotice, eliminate in
mediu sub forma de poluanti. in
astfel de cazuri, populatiile de
bacterii sunt expuse contactului
cu antibiotice, atat in mediul in-
conjurator cat si in organismele

gend de rezistentd 1

enzima

Figura 2: Mecanisme de rezistentd la antibiotice (A, B). (llustratii create cu BioRender.com.)

mai multe tipuri de antibiotice
[3]. Aceste bacterii sunt numite
“superbugs”[7].

S-au evidentiat o serie de
mecanisme de rezistenta, prin
care bacteriile pot combate an-
tibioticele. Unul dintre aceste
mecanisme este eliberarea unor
enzime care au abilitatea de a
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vii, ajutand la raspandirea rezis-
tentei. Cu cat microorganismele
sunt supuse unui stres evolutiv
mai indelungat sansa de a se ge-
nera o mutatie benefica care sa
protejeze microorganismul este
mai mare [5].

Exista mai multe modali-
tati prin care bacteriile pot do-
bandi rezistenta la antibiotice,
printre care mutatiile la nivelul
materialului genetic-care trans-
forma o genda normala intr-o
gena mutanta prin intermediul
cdreia bacteria este inzestrata
Ccu mecanisme noi de comba-

"ﬁ‘] gend de rezistentd 2

=| por transmembranar inchis

dezintegra antibioticul inain-
te sa ajunga la bacterie (A), sau
daca bacteria sesizeaza prezen-
ta unui antibiotic, isi inchide toti
porii transmembranari, astfel in-
cat antibioticul sa nu poata pe-
netra membrana (B).

In cazul in care antibioti-
cul patrunde in interiorul celulei,

tere a antibioticelor. O alta mo-
dalitate este transferul acestor
gene mutante de la o bacterie
la alta [6]. Acest fenomen
este des intalnit in randul bac-
teriilor si poarta denumirea de
transfer orizontal de gene. Doua
bacterii pot crea punti membra-
nare intre ele prin care plaseaza
o replicd a genelor proprii. In
unele cazuri, mai multe gene
pentru rezistenta pot fi transmi-
se unei singure bacterii. Astfel,
acea bacterie poate detine nu-
meroase gene pentru rezistenta,
si implicite devine rezistenta la

>

antibiotic

J!-

antibiotic dezintegrat

Created in BioRender.com bio

receptorul unde acesta trebuie
sa ajunga poate fi protejat (C)
sau modificat (D), astfel incat an-
tibioticul sa nu isi poata atinge
tinta si bacteria supravietuieste.
Un alt mecanism este de a pom-
pa la exterior antibioticul ajuns
in celula bacteriana (E).

Acestea sunt o parte din
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Figura 3: Mecanisme de rezistentd la antibiotice (C, D, E). (llustratii create cu BioRender.com.)

mecanismele pe care bacteriile
le pot dobandi odata cu colec-
tarea genelor de rezistenta [3,8].

Ce se intampla daca
aceasta rezistenta a bacteriilor
fata de antibiotice se extinde
atat de mult incat orice trata-
ment de preventie sau pentru
infectii nu va mai fi eficient? O
solutie ar fi dezvoltarea de noi
antibiotice. Simplu de zis, greu
de facut. Multe companii nu
vor fi interesate sa dedice, spre
exemplu 10-15 ani de cerceta-
re si fonduri generoase pentru
a pune pe piata un antibiotic
nou. ,,Nou”, pana cand bacteriile
vor evolua spre mecanisme de
rezistenta si fata de aceste anti-
biotice, intr-un timp scurt. Prea
scurt pentru ca un asemenea
proces sa fie eficient din punct
de vedere economic [9]. In pre-
zent, s-au descoperit si alte me-
tode de combatere a bacteriilor
rezistente si anume, biomateria-

lele (vezi pg. x).

Rapiditatea cu care re-
zistenta la antibiotice poate fi
transmisa de la o bacterie la alta
devine un factor alarmant prin-
tre cercetatori si ridica multe
semne de exclamatie! Este im-
portant sa protejam mediul de
orice tip de poluanti, mai ales
cand acestia creeaza un efect
domino imposibil de stopat.
Acest lucru implica reglementari
mai stricte ajutand la uzul rati-
onal al antibioticelor in mediile
spitalicesti si industriile enume-
rate mai sus, pentru a diminua
deseurile bogate in antibiotice
(10). Totodata, comunitatile de
oameni merita sa fie puse la cu-
rent cu inevitabilul celor doua
fenomene naturale: antibioti-
cele si rezistenta bacteriilor la
acestea, dar si cu efectele nefa-
vorabile asupra umanitatii, care
pot fi generate de lipsa de res-
ponsabilitate privind uzul an-

tibioticelor, anticipand o lume
unde nu exista posibilitatea
tratamentului infectiilor bacte-
riene cu ajutorul acelor medica-
mente candva revolutionare.
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Nanomateriale cu proprietati
antimicrobiene si antivirale

Madadlina Elena David

BMH Magazine- februarie 2022

a nivel mondial, una dintre
cele mai importante pro-
bleme a sistemului medi-
cal se refera la rezistenta bacte-
riilor la antibiotice si adaptarea
microorganismelor la terapiile
conventionale ca urmare a uti-
lizarii necorespunzatoare. Ast-
fel, bolile infectioase (precum
virusul imunodeficientei uma-
ne (HIV), meningita, sindromul
respirvator acut sever (SARS),
tricomoniaza sau pneumonia)
au devenit o povara, atat pen-
tru economia mondiala, cat si
pentru sanatatea publica [1, 2].
In ultimii ani, capacita-
tea de rezistenta a bacteriilor
a evoluat, supravietuind si dez-
voltand mecanisme de rezis-
tenta la tratamentele antimi-
crobiene uzuale. Un astfel de
exemplu de strategie de supra-
vietuire se refera la capacitatea
bacteriilor de a creste ca parte
a unei comunitati, denumita in
mod uzual formare de biofilm.
S-a raportat ca din momentul
in care celulele formeaza bi-
ofilm, acestea devin rezistente
la antibiotice, ducand astfel la
dificultati serioase pentru tra-
tamentul clinic al infectiilor cu
biofilm. Strategiile uzuale pen-
truinfectiile asociate cu biofilm
se refera la utilizarea agentilor
antimicrobieni cu scopul de a
patrunde in matricea biofilmu-
lui si a inactiva microorganis-
mele incorporate [1].

O noua abordare pen-
tru a castiga in lupta cu rezis-
tenta dezvoltata de microbi se
referd la tratamentul pe baza
de nanoparticule. Prin urmare,
utilizarea conjugata a antibio-
ticelor cu nanoparticule poate
creste semnificativ capacitatea
de inhibitie a microbilor. Nano-
particulele sunt definite ca par-
ticule cu dimensiuni cuprinse
intre aproximativ 1 si 100 nm,
care prezinta proprietati diferi-
te fata de cele ale aceluiasi ma-
terial in vrac. Un avantaj major
al acestor nanoparticule, se re-
fera la raportul mare suprafata
-volum, ceea ce face ca acestea
sa fie un agent unic de livrare
a agentilor antimicrobieni. In
ultimele decenii, nanoparticu-
lele au fost utilizate in diverse
domenii, inclusiv in medicina,
in livrarea de medicamente, in
tratarea apelor uzate sau ca su-
port pentru senzori [3].

Nanoparticulele metali-
ce sunt o alternativa promita-
toare la terapia cu antibiotice,
deoarece poseda un potential
imens de dezvoltare a rezisten-
tei la multe microorganisme
patogene, prin urmare pot fi
considerate antibioticele ge-
neratiei urmatoare. in special
utilizarea nanoparticulelor de
argint s-a dovedit eficace, aces-
tea avand actiune impotriva a
peste 650 de microorganisme,
inclusiv bacterii (Gram-poziti-
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celulara

(PR

Toxicitatea celulara si
generarea de ROS

Patrunderea in interiorul
celulei si a nucleului

Mecanismul de actiune antimicrobiand a nanoparticulelor (sursd propie)

ve si negative), ciuperci si viru-
suri. Actiunea antimicrobiana
a nanoparticulelor este legata
de patru mecanisme bine defi-
nite (Figura 1):

1. nanoparticulele adera la
suprafata peretelui celular si a
membranei modificand astfel
structura si permeabilitatea
membranei celulare;

2. nanoparticulele patrund in
interiorul celulei provocand
deteriorarea accentuata a
structurilor intracelulare (prin
destabilizarea mitocondriilor,
vacuolelor, ribozomilor) si a bi-
omoleculelor (proteine, lipide
si ADN);

3. ulterior, are loc inducerea
toxicitatii celulare si a stresu-
lui oxidativ cauzat de genera-
rea de specii reactive de oxi-
gen (ROS) si radicali liberi;

4. in final, prezenta nanopar-
ticulelor influenteaza modu-
larea cadilor de transductie a
semnalului, ceea ce duce la

oprirea cresterii bacteriene
prin inhibarea semnalului [4,
5].

In prezent, s-au des-
coperit si alte tipuri de nano-
particule care au atras atentia
pentru a fi folosite ca nano-
materiale cu proprietati anti-
microbiene, cum ar fi nano-
particulele de cupru. Acestea
prezinta stabilitate chimica
buna si raport mare suprafa-
ta-volum, ceea ce le face sa
dezvolte proprietati excelente
antibacteriene, antifungice,
antivirale si antiinflamatorii.
De asemenea, s-a demonstrat
ca nanoparticulele de oxid de
zinc, dioxid de titan, oxid de
cupru si oxid de nichel, pre-
zinta activitati antibacteriene,
antifungice si antivirale cres-
cute. Toate aceste tipuri de
nanoparticule mentionate au
fost aplicate cu succes in in-
dustriile de sanatate, ambalaje
alimentare si de mediu [6-8].

In ultimii ani, nanoma-
terialele au fost propuse ca al-
ternativa la antibioticele clasice
datorita activitatii lor antimi-
crobiene impotriva bacteriilor
Gram-pozitive si Gram-negati-
ve. In prezent, nanoparticulele
sunt utilizate pe scara larga in
industria medicala si farmace-
utica, iar nevoia pentru aceste
noi tipuri de produse a crescut
considerabil in ultimii ani.
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Liposomii, puternice
mijloace moleculare in
tratare si preventie

Mihnea Paraschiv

Structura bistratului lipidic, formar-
ea lipozomilor (imagine proprie)

BMH Magazine- februarie 2022

paritia vaccinurilor an-
ti-CoViD-19 a avut multe
urmari pozitive, scazand

semnificativ rata de infectare
a persoanelor vaccinate. Dar a
starnit si multe nedumeriri, mai
ales la nivelul publicului nefami-
liarizat cu limbajul de specialita-
te si conceptele biologice. Astfel,
perioada actuala este caracte-
rizata de o intrebare pe care o
auzim din ce in ce mai des: ,Ce
contine vaccinul?”

In acest articol imi pro-
pun elucidarea, cel putin partiala
a acestui mister, vorbind despre
una dintre cele mai importante
componente ale sale: lipozomii.

Lipidele (grasimile) sunt
caracterizate de o parte hidrofila

(cu afinitate pentru apa) si o par-
te hidrofoba (care respinge apa).
Ele pot trece printr-un proces
de auto-asamblare, rezultand
astfel bistraturi (2 straturi alatu-
rate) lipidice, cu partea hidrofila
spre exterior, in contact cu apassi
cu partea hidrofoba spre interi-
or, formatiuni prezente in toate
celulele din lumea vie. Interacti-
unile acestor straturi cu apa va
duce la formarea unor asa-zise
vezicule, ce prezinta, la interior o
cavitate hidrofila. Astfel de vezi-
cule sunt denumite lipozomi [1]
(provenind din grecescul ,lipos”
= grasime si ,soma” = corp) [2]
si reprezinta una dintre cele mai
ingenioase si importante meto-
de de administrare medicamen-

Capete polare
ﬁ A TR - - Zona hidrofoba
AiasaLn
Zoni hidrofile

Bistrat hipidic
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toasa tintita de care dispunem
la momentul actual [3].
intrucat sunt alcatuiti atat din-
tr-o zona hidrofila, cat si una hi-
drofoba, lipozomii pot fiasociati
atat cu medicamente hidrofile,
cat si hidrofobe [4]. Structura
lor este asemanatoare cu ceea
ce se gaseste in mod normal in
membranele celulare, deci lipo-
zomii prezinta toxicitate redusa,
fiind usor de tolerat de sistemul
imunitar. Totodata, pot fi asoci-
ati cu diversi compusi chimici
pentru a le modula eficacitatea,
specificitatea si profilul siguran-
tei, in functie de aplicatie [4]. In
acest context, veziculele lipidi-
ce prezinta un spectru larg de
aplicatii, dintre care cele mai re-
levante ies in evidenta: tratarea
cancerului si terapia genica.

Majoritatea compusilor
anti-tumorali prezinta citoto-
xicitate nespecifica, afectand
atat celulele canceroase, cat si
pe cele sanatoase [5]. Astfel, de
mare interes pentru domeniul
oncologiei sunt metodele de a
ataca celule tumorale in mod
specific. Lipozomii s-au dove-
dit foarte utili in acest sens, in-
trucat, atat prin metode pasive,
catsi prin metode active, ei pot
administra medicamentul aso-
ciat in proximitatea tumorei [3]
sau chiar inauntrul ei, prin fuzi-
une [6].

Un exemplu reprezen-
tativ pentru utilizarea lipozo-
milor in scopul administrarii
specifice a compusilor anti-tu-
morali, in proximitatea tu-
morei, il reprezinta lipozomii
termosensibili (lipozomi mo-
dificati in scopul degradarii lor
la temperaturi de peste 42°C).
In urma aplicarii unor frecven-
te radio, tesutul de interes (cel
ce prezinta tumora) este incal-

zit, ceea ce duce la degradarea
membranei lipozomilor si ex-
pulzarea continutului (medi-
camentelor anti-tumorale) in
mediu. In acelasi timp, aceasta
hipertermie locala determina
expansiunea vaselor de sange
de la nivelul tumorii, crescand
cantitatea lipozomilor ce pot fi
gasiti acolo, si implicita medi-
camentului anti-tumoral [3].
Alt exemplu ce merita
mentionat: utilizarea lipozomi-
lor asociati cu anticorpi pen-
tru antigene tumorale pentru
administrare medicamentoasa
de inalta specificitate. Lipozo-
mii sunt formulati astfel incat la
nivelul membranei lipozomale
sa fie prezenti anticorpi ce lea-
ga specific antigenele tumora-
le (celulele tumorale prezinta
antigene specifice, ce nu sunt
prezente in membrana celule-
lor sanatoase). In urma potri-
virii structurale dintre anticorp
si antigen, liposomal si celula
tumorala vor fuziona, iar medi-
camentul anti-tumoral va fi ex-
pulzat in interiorul celulei [5].
Lipozomii pot fi utilizati
si in transfer genic des in tera-
pia genica. De exemplu, in for-
mularea vaccinurilor [7], [8] sau
in tratamentul diverselor boli
genetice. Principiul care sta la
baza aplicatiilor lor in acest do-
meniu este asemanator cu cel
din sfera oncologica, discutat
anterior. Astfel, s-au elaborat
diverse vaccinuri (subunitare,
cu ARNm, cu ADN) ce folosesc
lipozomi ca agent de trans-
port, intrucat ei asigura trans-
portul specific [8]. Un exemplu
elocvent si extrem de actual il
reprezinta vaccinurile pe baza
de ARN mesager impotriva
SARS-CoV-2, recent dezvoltate
de companii precum Moderna

sau Pfizer-BioNTech, ce folosesc
lipozomi ca molecule transpor-
tor in vederea formularii vacci-
nurilor [9].

Fiind caracterizati de o
impresionanta versatilitate si
de numeroase proprietati dezi-
rabile in aplicatiile clinice, far-
macologice etc., lipozomii s-au
dovedit a fi puternice mijloace
moleculare in tratarea si pre-
ventia diverselor patologii, inca
de la descoperirea lor. in pre-
zent reprezinta, fiind aproape
nelipsiti din sfera oncologica si
cea a terapiei genice, dovedind
inca o data indispensabilitatea
lor in contextul actual - pande-
mia de Covid-19.
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OPTOGENETICA sau cum potfi _
neuronii controlati doar cu LUMINA

Oana Constantin

ptogenetica a fost numi-

ta metoda anului in 2010

de prestigiosul jurnal sti-
intific ,Nature Methods”, datorita
rolului sau in revolutionarea cer-
cetadrii stiintifice a creierului [1].
Metodele optogenetice folosesc
o combinatie de lumina si ingi-
nerie genetica pentru a controla
in mod neinvaziv activitatea unei
celule neuronale. Astfel, circui-
tele neuronale pot fi studiate cu
rezolutie celulara si cu precizie
de milisecunda, ,ilumindnd" ca-
lea cercetatorilor spre elucidarea
marilor intrebari ale neurostiintei
(precum existenta emotiilor si a
comportamentelor complexe) [2].

Lumina si curenti electrici

Tehnica optogeneticii se
bazeaza pe utilizarea unui puls
de lumina care duce la deschi-
derea unei proteine transmem-
branare numita opsina. Aceste
opsine nu sunt doar sensibile la
luming, ci indeplinesc si functia
de canale de ioni. Atunci cand
neuronii sunt expusi la luming,
aceste canale se deschid, per-
mitand miscari de ioni intre in-
teriorul celulei si spatiul extrace-
lular. Opsinele difera in functie
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de tipul de ion care poate trece
prin canal, lungimea de unda a
luminii necesare activarii (cu-
loarea luminii folosite), precum
si proprietatile canalului (viteza
de deschidere/inchidere, afinita-
tea pentru specia de ion). Unele
tipuri de opsine sunt permeabi-
le doar ionilor de sodiu atunci
cand sunt activate de lumina al-
bastra, rezultand in depolarizarea
(activarea) neuronilor. Alte opsine
sunt activate de lumina galbena si
permit trecerea ionilor de clor in
interiorul celulei, rezultand intr-o
hiperpolarizare (inhibare a activi-
tatii neuronului respectiv) [3].

De la alge la neuroni

Opsinele au fost desco-
perite in anumite bacterii, mi-
croorganisme sau alge, fiind
folosite de acestea in procese
de metabolism [4]. La finalul
anilor ‘90, cercetatorii Peter He-
gemann si Georg Nagel au in-
trodus intr-un oocit de broasca,
o secventa de ADN izolata din
aceste alge verzi, ducand la ex-
primarea acestei opsine sensi-
bile la lumina (numita Channe-
Irhodopsin) [5]. Prin expunere
la lumina albastra, doar oocitele
care exprimau opsina au devenit
active din punct de vedere elec-
tric. In majoritatea organismelor
animale, neuronii sunt principa-
lele celule caracterizate prin ac-
tivitate electrica. Potentialul de
repaus al unui neuron este situ-
at in jurul valorii de -70 milivolti,
iar atunci cand acesta este de-
polarizat suficient, se generea-
za un potential de actiune, un
eveniment de 1-2 milisecunde
in care potentialul electric creste

rapid. Acest proces este esential
pentru transmiterea informatiei
intre neuroni. Exprimarea opsi-
nelor in celule neuronale ofera
posibilitatea de a controla acti-
vitatea acestora utilizand doar
pulsuri de lumina, evitand alte
metode invazive. Folosind me-
tode de targeting molecular, se
poate defini o zona a creierului
in care aceste proteine vor fi ex-
primate, precum si tipul neuro-
nilor [6, 71.

Optogenetica si neurostiintele

Creierul organismelor su-
perioare este un sistem complex
si complicat in care zeci de mili-
arde de neuroni interconectati,
fiecare avand caracteristici dis-
tincte, transmit la nivel de mili-
secunda informatii sub forma de
semnale electrice. Aceste sem-
nale controleaza functii biologi-
ce de baza, dar in acelasi timp
dau nastere proceselor cogniti-
ve superioare (ganduri, emotii,
amintiri). Metodele optogene-
tice au revolutionat intelegerea
modului in care tipurile specifi-
ce de neuroni si activitatea lor
coordonata contribuie la aceste
functii si fenomene. Prin mani-
pularea precisa a neuronilor in
diferite zone ale creierului s-au
putut identifica ansambluri si
structuri precise de neuroni care
controleaza functii fundamen-
tale (foame, sete, respiratie, ritm
circadian) [2].

Cercetarea de baza a mo-
dului de functionare a creierului
duce la elucidarea mecanisme-
lor unor afectiuni in care functi-
onalitatea conexiunilor neuronale
este modificata. Din punct de ve-
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dere medical, aceste descoperiri
contribuie la intelegerea si trata-
mentul afectiunilor ca Parkinson’s,
Alzheimer’s, depresie, anxietate,
dependenta, epilepsie. Succesul
tratamentelor optogenetice in
cazul modelelor animale face ca
aceste metode sa fie de interes
ridicat, ca posibile scheme terape-

utice aplicate afectiunilor neuro-
logice umane [8-10].
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CONTROVERSE ETICE

Studiul Spectrum 10k si colectarea de date genetice

Dr. Lavinia Uscdtescu
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tiinta nu ar fi putut vreo-
data progresa cu adevarat
) fara sa se abata, ocazional,
de la cdile batatorite ale confor-
tului intelectual. In domeniul
cunoasterii, mizele mari vin la
pachet cu risc ridicat pentru
esec, dar si pentru controversa.
Cu atat mai mult cand in discutie
se afla proceduri experimentale
sau terapeutice cu impact direct
asupra oamenilor, prevederile
etice trebuie tratate cu maxima
seriozitate.
Asta s-a intamplat in a
doua jumatate a anului 2021,
cand mai multe jurnale de
mare impact, precum Nature
[1], Spectrum [2] si Psychology
Today [3] au publicat detalii cu
privire la ultima controversa
etica din sfera studiilor dedica-
te autismului. Mai precis, doua
aspecte principale au constitu-
it punctele fragile ale acestui
proiect de amploare: exclude-
rea persoanelor autiste, in ca-
litate de beneficiari ai proiec-
tului de la masa discutiilor si
neclaritati cu privire la scopul
colectarii materialului genetic.
Inainte de a intra in subiectul
principal al articolului, ar fi ne-
cesara insa o clarificare refe-
ritoare la modul de formulare,
din respect pentru comunita-
tea autista care face subiectul
acestui articol. Deoarece si in
jurul modului de exprimare au
avut loc diverse discutii, trebu-
ie sa tinem cont de preferinta

comunitatii autiste de a carac-
teriza persoanele cu astfel de
tulburari in ,persoane autiste”
si nu ,persoane cu autism” [4].
In continuare, atat in acest ar-
ticol, cat si in cele viitoare care
vor aborda teme conexe, vom
folosi formularile preferate de
comunitatea autista.

Ce este autismul? Pro-
babil ati mai auzit vorbindu-se
de Manualul de Diagnostic si
Clasificare Statistica a Tulbura-
rilor Mintale [5], care acum se
afla la a 5-a editie (DSM V) si
care este publicat de catre Aso-
ciatia Americana de Psihiatrie.
Conform acestuia, tulburarile
din spectrul autist sunt prezen-
te inca din copildrie si interfe-
reaza cu functionarea zilnica.
Ele sunt caracterizate in prin-
cipal prin dificultati de comu-
nicare si interactiune sociala si
prin manifestarea de preferinte
si interese comportamentale
restranse, repetitive si stereoti-
pe.

Fara a intra in detalii cu
privire la alte aspecte ce tin
de diagnostic sau tratament,
este relevant de mentionat ca
unele directii de cercetare s-au
concentrat pe investigarea me-
canismelor genetice care de-
terminad sau favorizeaza mani-
festarea simptomatica descrisa
mai sus. Nimic rau in asta, veti
spune. insa informatia geneti-
ca, la fel ca orice informatie cu
caracter personal, poate fi fo-
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losita in moduri mai mult sau
mai putin favorabile individului
sau comunitatii de la care a fost
colectata. Unul din posibilele
motive de ingrijorare a fost dis-
cutat inca de la inceputul anilor
2000 [6]. Acesta tine in primul
rand de impartdsirea informati-
ei genetice cu institutii private
precum asiguratorii medicali,
temerile fiind legate de urmari-
rea profitului financiar in detri-
mentul drepturilor oamenilor.
In ce priveste concret
studiul Spectrum 10K, comu-
nitatea autista s-a autosesizat
cand a devenit clar ca scopul
declarat initial al acestui stu-
diu era acela de a gasi ,un leac”
pentru autism. Ce este proble-
matic aici? Ei bine, oamenii au-
tisti au dreptul la viata si sanse
eqgale la fel ca oricare dintre noi,
iar functionarea lor in societate
nu este neaparat compromisa

de prezenta simptomelor lor. Ea
poate fidesiguringreunata, insa
integrarea si crearea de conditii
decente pentru ca ei sa poata
lua parte la activitatile societatii
ar trebui sa constituie adevara-
ta prioritate, nu eliminarea lor
sau a identitatii lor.

Va invit cu mult entu-
ziasm sa explorati articolele
publicate pe platformele care
dau o voce comunitatii autiste,
precum Autistic Self Advocacy
Network (ASAN; https://autis-
ticadvocacy.org/). Veti vedea
ca acestia sunt oameni foarte
introspecti, ce merita sa faca
parte din discutiile care ii vizea-
za direct. Si, din pacate, initia-
torii studiului Spectrum 10k, au
omis acest aspect.

Daca pe noi ne doare
ceva si mergem la medic, do-
rim sa fim intrebati cum si unde
ne doare, nu? La fel si comuni-

Descopera reteaua
Biomentorhub
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tatea autista doreste, pe buna
dreptate, sa aiba un cuvant de
spus atunci cand studii care
colecteaza informatie precum
cea genetica i vizeaza direct. In
prezent, studiul Spectrum 10k a
fost temporar suspendat, pana
cand clarificarile de rigoare vor
fiimplementate.
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ARTA DE A GANDI CRITIC

~Gdndireas critica si curiozitatea reprezinta

Dr. Grigorina Mitrofan
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antitatea si calitatea in-
formatiilor la care sun-
tem expusi creste ex-

ponential si ne influenteaza
modul in care luam deciziile.
Suntem oare noi, oamenii, la
inceputul vietii, niste celule
stem sociale care se diferentia-
za pe masura ce primesc factori
de stimulare sau inhibitie din
mediu? Este oare util sa intele-
gem ca mediul informational in
care suntem imersati ne direc-
tioneaza modul de a gandi? De
ce este important sa intelegem
procesul prin care luam decizii
si factorii care il influenteaza?

in 2020, fiecare om a cre-
at cel putin 1,7 MB/secunda, iar
noi toti am creat 2,5x10*8 biti/zi

in 2021, 68% dintre uti-
lizatorii de Instagram au vizua-
lizat fotografii ale marilor bran-
duri.

in adult ia aproximativ
35.000 de decizii constiente pe
zi, din care 220 numai in privin-
ta a ceea ce mananca, potrivit
cercetatorilor de la Universita-
tea Cornell[1,2].

Cercetarile arata ca pen-
tru a lua decizii bune avem ne-
voie de “energie mentald’, care
scade odata cu cresterea numa-
rului de decizii. Intr-un studiu,
detinutii care s-au prezentat
dimineata devreme in fata ju-
decatorului au primit elibera-

LXY/4

cheia creativitatii
Amala Akkineni

rea conditionata in aproximativ
70% din cazuri, in timp ce cei
care s-au prezentat in fata ace-
luiasi judecator la sfarsitul zilei
au fost eliberati conditionat in
mai putin de 10% din cazuri [3].
Acest proces fiind cunoscut ca
oboseala decizionala. In ce con-
ditii putem lua cele mai bune
decizii si in ce masura suntem
antrenati sa selectam si sa pro-
cesam fluxul mare de informa-
tie care vine spre noi?

De cele mai multe ori,
oamenii confunda gandirea
critica, care presupune flexi-
bilitatea cognitiva de a evalua
realitatea sub diferite unghiuri,
cu atitudinea criticista, care ur-
mareste preponderent atribui-
rea conotatiilor negative, chiar
si acolo unde acestea nu exista
cu adevarat.

Sistematizarea gandirii
isi are radacinile in urma cu mai
bine de 2500 de ani, in speci-
al in filozofia greaca, Socrate,
Aristotel si Platon fiind cei mai
proeminenti reprezentanti ai
acesteia. Ulterior, tentativele
de sistematizare a gandirii au
fost facute tot prin prisma fi-
losofiei, acestea culminand cu
Critica Ratiunii Pure, lucrarea
epocala a lui Kant. Din punct
de vedere istoric, oamenii de
stiinta sau “ganditorii”, erau cei
care trasau noi linii de intelege-
re a rationamentelor. Termenul
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de “gandire critica” a fost men-
tionat incepand cu jumatatea
secolului XX, Edwars Glaser,
definind-o in 1941 ca fiind:

(1) atentia asupra problemelor
si subiectelor din sfera experi-
entelor individuale

(2) cunoasterea metodelor de
gandire logica si rationament, si
(3) o anumita abilitate in a apli-
ca aceste metode [4].

Cu alte cuvinte, gan-
direa critica solicita un efort
sustinut in a examina orice cre-
dinta sau presupusa forma de
cunoastere in lumina evidente-
lor si a logicii care conduce la
respectivele concluzii. Robert
Ennis a descris-o pe scurt ca
fiind “gandirea reflectiva ratio-
nala care se preocupa cu ce sa
creada sau ce sa faca”[5].

O alta conceptualizare
a gandirii critice este oferita
de Linda Elder. Aceasta susti-
ne ca semnul distinctiv al gan-
ditorului critic este straduinta
de a-si dezvolta virtutile inte-
lectuale precum: integritatea
intelectuala, smerenia inte-
lectuala, empatia intelectua-
la, perseverenta intelectuala,
curajul intelectual, autonomia
intelectuala, simtul justitiar
intelectual, corectitudinea in-
telectuala si increderea in pro-
priul rationament intelectual
[6].

Cu toate acestea, de ce
este oare atat de dificil sa dez-
voltam o gandire critica si in ce
masura incurajeaza societatea
aceasta aptitudine?

Mintea umana are ten-
dinte egocentrice naturale.
Acestea au evoluat cu scopul de
a ne optimiza supravietuirea,
insa ele devin limitative atunci
cand urmarim complexificarea
rationamentelor si supravietui-

rea in societatea actuala. Elder
mentioneaza ca in multe con-
texte ne aflam in asa numitele
biasuri cognitive din cauza ego-
ismului si sociocentrismului sub
care actionam. Spre exemplu,
atunci cand “uitam” informatiile
sau evidentele care nu sprijina
modul nostru de a gandi, dar
ne amintim ceea ce ne sustine
propriul punct de vedere, avem
de-a face cu o asa numita me-
morie egocentricd. Mai mult de-
cat atat, o ingustare si mai mare
a punctului de vedere conduce
la o gandire absolutista, adi-
ca la o miopie egocentrica. De
multe ori acestea se asociaza cu
dreptatea egocentrica (tendin-
ta de a ne simti superiori deoa-
rece avem incredere ca detinem
ADEVARUL) si cu infailibilitatea
egocentrica (credintele noastre
sunt adevarate deoarece noi le
credem) [6].

iIn mod natural, gandi-
rea umana nu este antrenata sa
evalueze critic diferite situatii si
ia decizii egocentric, sociocen-
tric sau etnocentric, insa oame-
nii care isi formeaza gandirea
critica reusesc sa isi evalueze
propria gandire si sa inteleaga
care este mecanismul prin care
iau nastere propriile idei.

Desi la prima vedere ar
parea ca acest proces ne apar-
tine in totalitate, de fapt gan-
dim din perspectiva grupului
din care facem parte: familie,
grup etnic, nationalitate, re-
ligie sau profesie. in acest fel
vedem lumea ca americani, co-
reeni, chinezi sau japonezi. De
asemenea, o putem vedea prin
ochi de crestini, budisti, musul-
mani sau agnostici, sau o pu-
tem vedea ca medici, avocati,
cercetatori, antreprenori sau
ca profesori. Mediul stimulator

sau inhibitor, in special in edu-
catia timpurie, interactiunile
formale si informale pe care le
avem ulterior si mai ales modul
in care reusim sa dam sens ex-
perientelor prin care trecem,
reprezinta mecanismul forma-
tor al identitatii noastre.

De fapt, gandirea critica
este cea care intervine in acest
mecanism fin al meta-cognitiei
si oferirii de sensuri. invatarea
modului de a contextualiza
informatia si de a depasi logi-
ca binara reprezinta rezulta-
tul complexificarii gandirii, iar
adevarul este contextualizat
prin prisma ipotezelor de la
care se pleaca in evaluarea lui.

In  incheiere, merita
mentionat faptul ca intrebarea
care l-a preocupat siin jurul ca-
reia s-a dezvoltat initial opera
lui Socrate a fost: cum putem
sa traim o viata mai buna? Ras-
punsul vine din partea istoriei
si a stiintei: prin dezvoltarea
modului in care gandim si eva-
luam realitatea, adica arta de a
gandi (critic).
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Neurostiintele:
un drum printre obstacole etice

Iris Soare

rganizatia Mondiala a Sa-

natatii ne informeaza ca

un numar de aproape 50
de milioane de oameni sufera de
epilepsie in lume [1] si in jur de 55
de milioane sufera de deteriorare
cognitiva acuta cauzata de imba-
tranire [2]. De asemenea, in jur de
69 de milioane de persoane au
rani traumatice pe creier [3] si o
persoana din trei sufera de o afec-
tiune a sistemului nervos [4].

Creierul este un organ de
complexitate extraordinara, fiind
structurat ca o retea de 100 de
miliarde de neuroni conectati de
100 de trilioane de sinapse [5].
intelegerea unui sistem atat de
complex aduce impreuna cerce-
tatori din multiple domenii. Mili-
oane de oameni isi pun speranta
in intelegerea acestei stiinte si mii
de cercetatori si sute de institutii
suntimplicati in aprofundarea cu-
nostintelor despre creier.

Vrem sa analizam retele-
le creierului responsabile pentru
epilepsie, Alzheimer, depresie,
creativitate, inteligenta, memo-
rie... si constiinta. Vrem sa re-
ducem sau sa crestem influenta
acestor factori in procesele neu-
ronale. In acest scop dezvoltdm
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modele matematice pentru a
descrie activitatea creierului. Fo-
losim rezultatele astfel obtinute
pentru a separa mecanismele
sandtoase de cele nesandtoase
si pentru a le imbunatati pe cele
afectate.

Dar cum arata viitorul in
care aceste lucruri sunt posibile
- in care am elucida complet mis-
terul activitatii creierului? Pentru
inceput, sa ne folosim imaginatia.

O ustensila foarte utila in
aceasta sarcina o reprezinta lite-
ratura stiintifico-fantastica. De la
scriitori precum Jules Verne, care
a prezis importante creatii ingine-
resti precum submarinul electric
in 20.000 de leghe sub mari, la
Joe Haldeman, cu modelele
sociale in “Razboi etern” autorii
acestui gen au dovedit o remar-
cabila aptitudine de a identifica
tipuri de comportament uman si
de a le proiecta in viitor.

Aproape toate creatiile
din acest gen prevad un viitor
in care umanitatea a dezlegat o

mare parte din misterele activita-
tii creierului cu care ne confrun-
tam azi. Creatori precum Greg
Egan in’Diaspora’ prevad un viitor
in care umanitatea isi lasa in urma
orice limitare biologica dupa ce
reuseste sa isi actualizeze consti-
inta in mediul virtual. Omul reu-
seste in acest proces sa atinga...
infinitul, nemurirea, marginea
universului. Un pasaj foarte inte-
resant din cartea acestuia descrie
cresterea unui embrion in mod
artificial, un proces asemanator
unui algoritm - fiind posibil toc-
mai fiindca umanitatea a decodat
complet misterele ADN-ului si ale
constiintei.

Alti autori, precum Philip
K. Dick in romanul sau ‘Viseaza
androizii la oi electrice?, suge-
reaza ca limitarile rasei noastre
ne vor intovarasi si in viitor, inclu-
siv intr-un viitor in care androizii
emuleaza aproape perfect fiinta
umana. In acest roman, asema-
narea dintre androizi si oameni
este atat de puternica, incat unul

‘Digitalizarea’ creierului. Imagine preluatd, Martin420, CC BY-SA 4.0 <https://crea-
tivecommons.org/licenses/by-sa/4.0>, via Wikimedia Commons.
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dintre personaje, om fiind, este
acuzat de politie ca ar fi android
cu amintiri false implantate.

Pe acelasi subiect, William
Gibson prezinta in ‘Neuroman-
tul, o perspectiva in care omul
devine o fiinta ce se contopeste
cu masinile, implantandu-si devi-
ce-uri pentru imbunatatirea sim-
turilor si capacitatilor. Acest om
al viitorului reuseste inclusiv sa
se conecteze la Cyberspace (In-
ternetul de azi intr-o forma mult
evoluatd) direct cu creierul, folo-
sind implanturi. Cu toate acestea,
lumea prezentata de William Gib-
son nu este o lume mai fericita, ci
chiar distopica: drepturile omului
sunt aproape imposibil de apa-
rat. Una dintre implicatiile neex-
primate in roman e posibilitatea

ca hackerii sa acceseze inclusiv
creierul altora prin Cyberspace.

Tnaceasta rubricd, vrem sa
discutam exemple din cercetarea
in neurostiinte cu implicatiile lor
etice pe termen scurt si lung. De
asemenea, vrem sa identificam
asemanarea contextelor realita-
tii cu cele din creatii fictionale si
nonfictionale ce abordeaza teme
transhumaniste, precum si texte
din scrieri ce sustin direct sau se
opun acestei miscari. Intrebari-
le la care vrem sa raspundem in
aceasta rubrica sunt:

Este acest tip de viitor
posibil intr-adevar? Care este di-
rectia in care ne indreptam cu
cercetarea in neurostiinte si stiin-
tele aferente? Ce solutii pot fiim-
plementate in acest scop, pentru

Alfabetizarea stiintifica
Partea intai: in cautarea adevarului

Dr. Lavinia Uscdatescu

u totii suntem in cautarea
adevarului, intr-un fel sau
altul, in viata noastra coti-
diana. Si cu toftii stim cat de frus-
trant este cand nu il gasim; iar cel
mai adesea, in ciuda eforturilor
noastre, ramanem fara raspuns la
intrebarile pe care ni le punem.
Care este prima cauza a
esecului nostru? Eu as argumen-

ta ca primul si cel mai relevant
motiv este natura umana. Faptul
ca atunci cand privim lumea din
jur, filtram realitatea prin sita
experientelor, nevoilor si astep-
tarilor noastre. Obiectivitatea si
ratiunea raman un ideal de care
uneori reusim sa ne apropiem,
dar care de cele mai multe ori ne
ramane inaccesibil.

Oamenii de stiinta sunt
exact atat: oameni. Si atundi,
cum fac ei fata incertitudinii in
fata intrebarilor la care inca nu
au aflat un raspuns? Ca om de
stiinta, imi permit sa afirm, in
numele colegilor de breasla, ca
uneltele intrinseci absolut nece-
sare in cautarea adevarului sunt
curiozitatea si tenacitatea. Dar
asta nu e tot. Stiati ca oamenii de

mentinerea calitatii vietii si prote-
jarea drepturilor omului?

Va invitam sa ne intovara-
siti in aceasta calatorie stiintifica
si filozofica.
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stiinta mai au un as in maneca?
Acesta este metoda stiintifica.
Desi ea nu garanteaza succesul
cautdrii, ne maximizeaza sansele
de reusita si minimizeaza sursele
de eroare la care natura umana
ne predispune.

In seria articolelor pe care
o deschid aici, voi impartasi cu voi
semnificatia metodei stiintifice si
avantajele ei. Ea defineste un set
de etape logice prin care, pornind
de la o simpla observatie si ghidati
de curiozitate si tenacitate, ne mai
putem apropia un pic de adevar.

V-am facut curiosi? Eu sper
ca da! Atunci, ne dam intalnire tot
aici, in editia urmatoare a revistei
Biomentorhub, unde vom face
impreuna primii pasi pe drumul
alfabetizarii stiintifice.
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Regatul Fungilor

Dr. Madalina Preda

ine-ati venit in Regatul
B Fungilor! Este unul dintre
cele cinci regate in care
sunt impartite mai multe tipuri
de microorganisme (bacterii, vi-
rusuri, paraziti, prioni si fungi).
Poate va intrebati de ce
am ales sa va povestesc despre
acest regat? Unul dintre prin-
cipalele motive este faptul ca
sigur deja v-ati intalnit cu unii
dintre ei. Mai mult, desi unii
sunt atat de mici incat nu i pu-
tem vedea cu ochiul liber, altii

Regatul Fungilor (Imagine realizatd de Oana Catdlina Neag)
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ajung la dimensiuni impresio-
nante. Cel mai mare organism
de pe planeta este un fung,
acesta are aproximativ 10 kilo-
metri patrati si locuieste unde-
va in estul Oregonului [1].
Pentru a afla ce sunt
fungii si ce alte caracteristici au,
va invit intr-o calatorie prin re-
gatul lor. Regatul Fungilor este
foarte intins, ei pot locui in me-
dii foarte variate, in pamant, pe
plante, pe alimente, in corpul
oamenilor, in ape, in medii sa-
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rate si multe alte locuri.

Modul in care arata lo-
cuitorii acestui regat este foar-
te variat, unii au corpul format
dintr-o singura celula, altii au
numeroase celule. Unii fungi au
prelungiri ale corpului, filamen-
te, pe care cercetatorii le-au de-
numit hife [2].

Poate va intrebati cum
isi petrec locuitorii acestui regat
timpul si ce activitati au. Unii
sunt adevarati razboinici care
au pus bazele luptei impotriva
infectiilor cauzate de bacterii,
prin producerea de antibiotice.
Numele acestui fung curajos
este Penicillium rubens. Un alt
fung curajos este Saccharomy-
ces cerevisiae, care este impli-
cat in producerea unui vaccin.
Alti fungi sunt maestri brutari si
intra in componenta unei sub-
stante folosite in bucatdrie, si
anume drojdia, care ajuta la re-
alizarea celei mai pufoase paini

si a celui mai gustos cozonac.
Alti locuitori au preferat sa aiba
locul de munca in industria lap-
telui si ajuta la producerea unor
tipuri de branza.

Din pdacate, in afara de
importantul rol in diverse cicluri
din naturd, unii fungi pot pro-
duce si patologii, atat la plante
si animale, cat si la oameni [2].
Unul dintre cei mai cunoscuti
fungi este Candida, care poa-
te fi intalnita in mod normal in
corpul uman, in special la nivel
gastrointestinal [3]. Desi in ma-
joritatea situatiilor poate fi con-
siderat un locuitor obisnuit si
inofensiv, in unele cazuri poate
produce infectii [4]. In figura 1,
am exemplificat modul nostru
de a vedea Regatul Fungilor.

Va invitam si pe voi sa
ne trimiteti desenele voastre cu
acest regat, cum va imaginati ca
arata si cum credeti ca isi petrec
ziua. De asemenea, daca vreti

sa descoperim impreuna alte
subiecte din minunata natura,
va rugam sa ni le propuneti.

Asteptam desenele si
propunerile voastre pe adresa
de e-mail: marta.oprea@bio-
mentorhub.ro

Pe parcursul urmatoa-
relor numere ale revistei vom
incerca sa descoperim si alte
vietuitoare microscopice sau
fenomene din natura si din cor-
pul uman. Data viitoare vom
povesti despre locuitorii unui
alt regat, si anume Regatul Bac-
teriilor.
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Va invitam si pe voi sa ne trimiteti desenele voastre cu acest regat, cum va imaginati ca arata
si cum credeti ca isi petrec ziua. De asemenea, daca vreti sa descoperim impreuna alte subiecte din

minunata natura, va rugam sa ni le propuneti.
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Deferminarea
potentialului de actiune

Radu Braddteanu
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mpulsul nervos reprezinta

modalitatea de transmitere

a informatiei in cadrul sis-
temului nervos. Astfel, infor-
matia din mediul extern sau
de la celelalte organe interne
preluata de catre receptori
este transmisa catre etajele
sistemului nervos central, care
pe baza acesteia transmite
la randul sau informatii catre
muschii sau glandele ce vor
efectua comenzile date. Expre-
sia la nivel celular a sistemului
nervos este potentialul de ac-
tiune, o modificare brusca, dar
locala si de scurta durata a dis-
tributiei sarcinilor electrice de
o parte si de cealalta a mem-
branei celulare.

Cel care a demonstrat
ca semnalele sunt transmise
in sistemul nervos prin inter-
mediul electricitatii este cu-
noscutul om de stiinta italian
Luigi Galvani, in urma studii-
lor efectuate pe broaste intre
anii 1791-1797 [1]. Carlo Mat-
teucci, in continuarea cerceta-
rilor lui Galvani, a descoperit
existenta unei diferente de
potential la nivelul membra-
nelor celulare, producandu-se
curent electric continuu. In
1841, Emil du Bois-Reymond
a observat experimental vari-
atia potentialelor de membra-
na, descoperind in acest mod
potentialul de actiune [2]. Stu-

dentul sau, Julius Bernstein, a
comasat descoperirile lui du
Bois-Reymond intr-o teorie ce
explica mecanismul potenti-
alului de actiune: membrana
celulara este permeabila in
repaus pentru ionii K*, la sti-
mulare membrana devine per-
meabila si pentru alti ioni ce
reprezinta purtatorii de sarci-
na ai curentului electric.

In acceptiunea actuala,
potentialul de actiune este o
modificare rapida, periodica
si tranzitorie a potentialului
de membrana (diferenta de
tensiune electrica dintre me-
diile delimitate de membrana
celulara). Acesta este dictat de
schimbarea afinitatii membra-
nei pentru ionii de K* si Na*.
Odata ce membrana se supu-
ne unui stimul electric de o
intensitate ce trebuie sa depa-
seasca un prag, se deschid ca-
nalele ce permit patrunderea
ionilor pozitivi Na* in spatiul
intracelular, proces ce deter-
mina cresterea potentialului
pana la +40 mV (in raport cu
valoarea de repaus de ~ -70
mV). Dupa atingerea voltaju-
lui maxim se deschid canalele
pentru ionii K*, care sunt ex-
pulzati in mediul extracelular.
In aceasta etapa are loc repo-
larizarea: reintoarcerea la va-
loarea initiala a voltajului de
membrana. La potentialul de
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actiune compozitia chimica a
spatiului intracelular este mo-
dificata; aceasta va reveni la
parametrii initiali prin meca-
nisme de transport membra-
nar activ, cu utilizare de ATP
(pompa de K*- Na*).

Studiul  potentialului
de actiune a cerut dezvoltarea
unor noi metode experimen-
tale, pentru a detecta existen-
ta, aparitia sau valorile acestu-
ia. Principalele impedimente
in masurarea potentialului de
actiune au fost izolarea sem-
nalelor de la un singur neuron
si producerea unor electrozi
destul de mici incat sa poata
masura diferenta de potenti-
al de la nivelul unei membra-
ne. Alan Hodgkin si Andrew
Huxley (membru al eminentei
familii Huxley) au fost primii
oameni de stiinta care au ma-
surat potentialul de actiune,
realizare ce le-a adus Premiul
Nobel pentru Fiziologie sau

tensiune (mV)

A
+40

Medicina in anul 1963. Acestia
au utilizat axonii-gigant (dia-
metrul de 1 milimetru) dintr-o
specie de calamar, usor de ex-
tras si controlat datorita mari-
mii lor deosebite [3]. Potenti-
alul de actiune a fost masurat
cu un dispozitiv de dimensi-
uni foarte mici, asemanator
unei cleme (in engleza voltage
clamp). Acest dispozitiv “blo-
cheaza” valoarea potentialului
de membrana la o valoare do-
rita, putand apoi sa masoare
intensitatea curentului elec-
tric prezent. Exista diferente
mici de producere si transmi-
tere a potentialului de actiune
intre speciile de mamifere. Re-
zultatele obtinute se transpun
intr-un grafic asemanator ce-
lui de mai jos:

De-a lungul anilor, me-
todele de determinare si inre-
gistrare a potentialului de ac-
tiune au evoluat continuu; in
prezent, potentialul se poate

repaus

madsura cu mai mare usurinta
si la oameni sau la alte specii
de mamifere cu axonii mult
mai mici decat cei ai calamari-
lor. Omenirea stie ca inca mai
are de descoperit numeroase
informatii sau mecanisme de
manifestare a impulsului ner-
vos, baza biofizica a fluxului
de informatie din cadrul orga-
nismelor. Totusi, descoperiri
precum potentialul de actiune
reprezinta importante trepte
ale cunoasterii pe care le-am
atins, iar progresul cercetarii
academice din ultimele dece-
nii lasa cale deschisa catre noi
aditii la fenomenele si reali-
tatile neurostiintifice de care
suntem constienti.
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» timp (ms)

Reprezentarea graficd a tensiunii electrice in timp, la potentialul de actiune. (sursd proprie)
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Misterul surorilor

BENE GESSERIT

Iris Soare
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PN
n octombrie 2021, lumea

fantastica din seria ‘Dune’,
de Frank Herbert, a aprins
imaginatia publicului inca o
data, prin ultima ecranizare
spectaculoasa realizata de De-
nis Villeneuve. In 1965, anul
aparitiei primului volum din
serie, Frank Herbert a si cas-
tigat Premiul Nebula, iar in
anul urmator Premiul Hugo [1].
Aceste premii sunt dovezi ale
recunoasterii romanului in co-
munitatea science fiction.
Universul fantastic din
,Dune” prezintda o intalnire
la nivel politic interplanetar
de entitati cu valori distinc-
te, aproape arhetipale. Dintre
acestea, grupul surorilor Bene
Gesserit este unul dintre cele
mai fascinante. In aceastd lume
predominant patriarhald, auto-
rul acorda femeii rolul de lider
spiritual si politic prin interme-
diul acestei formatiuni. Scopul
lor este acela de a dobandi si
mentine putere in galaxie; re-
teaua lor e prezenta pretutin-
deni. Ele isi gandesc planurile
in termeni de secole: ,[...] Sis-
temul gruparii B.G. de a planta
legende [...] ajunse la apogeu.
Intelepciunea sadirii acestor
profetii in universul cunoscut
pentru protectia [membrelor]
e apreciata de mult timp [...]”
[2].
Foarte interesante sunt
metodele politice si spirituale
ale acestei grupari. In tot ceea

ce fac, membrele acestei gru-
pari isi mentin puterea prin
educatia excelentd, dar seve-
ra. Surorile Bene Gesserit fsi
dezvolta autocontrolul asupra
mintii (stabilizarea emotiilor in
fata temei) si corpului (printre
altele, pot alege sexul copiilor
lor la concepere, pot rezista
unui nivel inalt de durere). In
acest proces, ele dobandesc
o cunoastere ampla a naturii
umane care le permite sa re-
cunoasca sinceritatea sau fal-
sitatea unei persoane, dar si sa
controleze vointa altora folo-
sind o voce cu modulatii spe-
ciale. Controlul vointei este ex-
plicat in roman ca o consecinta
a intelegerii proprietatilor lim-
bajului, vocii si mintii umane.
Aceste actiuni sugerea-
za o cunoastere extraordinara
a dinamicii valorilor umane -
adica o competenta spirituala
deosebita (desi nu poate fi ne-
gata prezenta fantasticului).
Si totusi, e oare pur fantastica
posibilitatea controlului voin-
tei altor persoane? Se pare ca
nu. Un exemplu in acest sens
il constituie dispozitivul Op-
to-vTrap [3] [4], o tehnologie
dezvoltata de cercetatori din
Coreea de Sud. Dispozitivul
permite oprirea si pornirea
eliberarii de neurotransmita-
tori din creier prin emiterea
de lumina albastra cu diferite
lungimi de unda. Prin modi-
ficarea reactiilor chimice din
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creier, manipularea emotiilor si
comportamentului devin po-
sibile. Inclusiv prin faptul ca
efectele acestei tehnologii pot
fi intrerupte, efectele acesteia
se aseamana cu abilitatile su-
rorilor Bene Gesserit. Si, desi
Opto-vTrap are potentialul de a
ajuta in intelegerea conexiuni-
lor creierului, in tratarea epilep-
siei si traumelor, totusi exista un
potential pericol in folosirea in-
corecta a acestei tehnologii.

In acest context, putem
intelege mai bine dimensiunea
competentei spirituale ale aces-
tei formatiuni, ale carei membre
obtin abilitatea de a controla
vointa umana fara tehnologie.
Totodata, percepem si mai clar
de ce putere enorma dispun
acestea. lar pentru noi cel din
universul mai cunoscut al pre-
zentului pe Pamant - exemplul

surorilor Bene Gesserit ne face
sa ne punem intrebari impor-
tante: Cum ar arata structura
politica si sociala daca clasele
politice ar folosi aceasta abilita-
te?

Merita citit mai mult

despre surorile Bene Gesserit
si despre rolul lor in universul
din ‘Dune’ Pentru multi, ele re-
prezinta un simbol: arhetipul
de formatiune a carei putere e
rezultatul recunoasterii poten-
tialului nemasurat al omului,
accesibil cand acesta se preocu-
pa sa isi dezvolte competenta
spirituala.
Pe aceasta nota, inchei aici cu
unul dintre cele mai faimoase
citate din ‘Dune’ - litania grupa-
rii impotriva fricii:

,Nu trebuie sa-mi fie
teama. Teama este calaul ra-
tiunii. Teama este moartea de

moment ce aduce o anihilare
completa. Eu imi voi infrunta
teama. i voi permite aceste-
ia sa treaca peste mine si prin
mine, iar atunci cand va fi ple-
cat, voi cauta in interior sa-i
descopar intelesul. De oriunde
pleaca teama, nu ramane nimic
in urma. Numai eu raman” [2].
Intrebarea pe care o punem
este: Ce poate opri un om care
si-a invins temerile?
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Surorile Bene Gesserit in ,,Dune” (2021) -imagine preluata (Courtesy of Warner Bros. Picture)
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Completeazas
autor: Alexandra Popescu

VERTICAL

1. Posibil pericol (4)

2. Mancarime intensa a pielii (6)

3. Fara viata (7)

4. Boala contagioasa la copii (5)

5. Arta prin alaturare de piese mici, diverse (6)
6. Comunicatii fara fir eng. (8)

11. Discontinuitate sintactica/,PE CARE!"(8)
13. Specialisti in stiintele naturii (7)

15. Tesut grasos (6)

17. Fruct tropical (6)

18. Nervul Il cranian (5)

21. Parte colorata a ochiului (4)

ORIZONTAL

7. Stiinta care se ocupa cu studiul
microorganismelor (13)

8. Boald provocata de acarieni (8)

9. Varf (4)

10. Referitor la stomac (7)

12. Instrument geometric in forma de triunghi drept-
unghic (5)

14. Referitor la san (5)

16. Conexiune neuronala (7)

19. Grup de atomi incdrcati electric (4)
20. Tratament simptomatic (8)

22. Scriere despre sine (13)

Rezolva integral acest puzzle apoi trimite-ne o poza pe adresa de email: contact@biomentorhub.ro

Prima persoana va castiga un premiu surpriza!
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Pasionat de stiinta si cercetare? Mereu curios de a descoperi modul in care sti-
intele exacte se intrepatrund cu scopul de a inova stilul de viata al oamenilor? Atunci,
consideram ca BioMed este competitia perfecta pentru tine, prin temele abordate:
Bioinspired systems si HealthAl, prin intermediul carora ne dorim sa aducem in-
ventiile viitorului cu un pas mai aproape de momentul prezent. Daca ti se par atrac-
tive temele, nu ezita sa ne trimiti eseul tau in care ne explici o idee ce ar putea rev-
olutiona domeniul stiintelor exacte pana la data de 15 martie!

Pentru mai multe informatii referitoare la regulamentul competitiei si premii, poti
verifica oricand site-ul www.biomentorhub.ro/biomed2022 si nu uita sa ne dai un fol-
low pe paginile noastre de facebook si instagram pentru a putea fi mereu la curent cu
programul competitiei!

HealthAl
revolutia ,industriala” a
secolului nostru

Bio-inspired systems
natura ca sursa de
inspiratie pentru inovatii

BILMED

concurs de eseuri stiintifice

BMH Magazine- februarie 2022




Echipa BMH Magazine

i
o

¢

Michael-Bogdan
Margineanu, PhD
presedinte Biomen-
torhub

Cercetator

Universitatea de Medicind
si Farmacie, V. Babes”
Timisoara

Mihnea Paraschiv

Student
Universitatea Babes-Bolyai,
Cluj-Napoca

Grigorina Mitrofan,
MD/PhD

Medic specialist
Karolinska Institute, Suedia

Lavina Uscatescu, PhD

Cercetator
Yale University,
Statele Unite ale Americii

Sinziana
Popa- Cordun

MS

' ,j Universitatea Babes-Bolyai,

Cluj-Napoca

BMH Magazine- februarie 2022

Marta Ramona
Oprea
Redactor-sef

Doctorand
Universitatea Bucuresti

Oana Constantin

Doctorand
Universitat Klinikum Eppen-
dorf Hamburg, Germania

Iris-Lucia Soare

Doctorand
The University of Edinburgh,
Marea Britanie

Madalina Elena
David
Editor

Doctorand
Universitatea Valahia,
Targoviste

Alexandra Popescu,

Editor

Medic Rezident
Universitatea de Medicind si
Farmacie,,Carol Davila”,
Bucuresti

Oana (atalina
Neag
Designer grafic

Master
Universitatea de Artd si Design
Cluj-Napoca

Madalina Preda, MD/PhD

Medic specialist
Universitatea de Medicind
si Farmacie ,Carol Davila’,
Bucuresti

Magda Csiki

Student
Universitatea Babes-Bolyai,
(luj-Napoca

Radu-Andrei
Bradateanu

Elev
Colegiul National Sf. Sava,
Bucuresti

Te asteptam si pe tine
in echipa noastra!



N\
OYR
Asociatia Young Researcher
Onco(jen by OncoGen

Al finalizat studiile doctorale/postdoctorale in strainatate si esti
interesat/a sa identifici oportunitati de cercetare si colaborare
stilntifica in Romania ?

Esti elev/student pasionat de cercetarea biomedicala ?
Afla mai multe despre programul OncoGen Young Researcher
contactandu-ne la asociatiaoncogen@oncogen.ro.

Centrul OncoGen este primul centru de terapii genice si
celulare din Romania axat pe cercetare medicala fundamentala
si translationald in oncologie, alergologie si medicind
regenerativa.

www.oncogen.ro




Bioscience Highlights MRRCK

Merck brings together world’s leading Life Science brands
Sigma-Aldrich®, Millipore® and Milli-Q® to help you solve
your toughest problems in bioscience research.

MILLI-Q® IQ 7000

Water Purification System

Sigma-Aldrich.

Lab & Production Matcrials
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@ GENOMICS

GenElute™-E Single
Spin Purification Kits
Bind. Wash: Elute.
Easier nucleic acid preparation
with fewer impurities
» Simplified workflow
* Reduced time and handling

Fewer Impurities for a better

performance

* Reduced waste for a better
enviranment

» For clean-up and preparation

of genomic ONA (whaole blood,

cell culture, tissue, plant)

SigmaAldrich.com/singlespin

For More Inf ion and Prod

@ PROTEIN

ReadyShield™ Protease
Inhibitor Cocktail
ReadyShield™ Protease Inhibitor

Cocktail non-freezing formulation,
it's ready when you are!

» Does not freeze in storage for
quick, convenient use

Formulated for specific tissue
types {(mammalian, plant,
bacteria, fungi, fusion-proteins)
s Provided in screw-top vials

Greatest stability at -20°C, but
stable at 2°-8°C for months

SigmaAldrich.com /readyshield
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go to SigmaAldrich.com

@ CELL CULTURE

Millicell® DCI Digital
Cell Imager

Quickly and objectively assess
confluency, morphalogy, and
growth trends for more consistent
cell cultures,

* Confluency measuremants
and estimated cell counts far
adherent cells, spheroid and
arganoid cultures

Faster analysis and reduced
user bias

» In-vessel or hemocytometer
measurement

» Convenient, web-based cloud
service for data storage

Millicelldci.com
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