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1. Introducere si Contextul $tiintific

Scleroza multipla (SM) reprezintd o boald inflamatorie si demielinizantd a sistemului nervos
central, fiind principala cauza de dizabilitate non-traumatica in randul tinerilor. Desi etiologia
exactd ramane necunoscuta, patogeneza implica interactiuni complexe intre factori de mediu si
factori genetici, care declanseaza un raspuns autoimun impotriva tecii de mielina.

Cercetarea curenta se concentreaza pe doua axe principale:

1. Componenta Genetica: Genele HLA (Human Leukocyte Antigen), situate pe cromozomul
6p21, joaca un rol crucial in interactiunea sistem imun-mediu.

2. Componenta Epigenetici: MicroARN-urile (miARN) sunt molecule mici de ARN necodant
care regleaza expresia genicé post-transcriptional si pot servi drept biomarkeri non-invazivi



datorita stabilitatii lor in fluidele biologice.

2. Obiectivele Cercetarii

Proiectul urmareste identificarea profilurilor specifice de expresie a miARN-urilor Si corelarea
acestora cu riscul genetic. Obiectivele specifice includ:

Identificarea profilurilor de expresie pentru miR-155, miR-146a si miR-124 |a pacientii cu
SM comparativ cu grupul de control.

Corelarea profilului miARN cu prezenta alelelor HLA de risc, forma bolii si réspunsul la
tratament.

Validarea potentialului miARN-urilor ca biomarkeri pentru diagnostic precoce si
monitorizarea evolutiei.

3. Metodologie
Studiul se desfasoarad pe baza unui protocol intern in colaborare cu Institutul Clinic Fundeni.

Lotul de studiu: 50 de pacienti cu SM (purtatori de alele HLA la risc) si un lot de control
format din subiecti sanatosi.

Tehnici utilizate: Secventierea microARN-urilor din probe de sange utilizand kituri de
extractie miRNA si amplificare RT-PCR.

Etica: Protocolul este aprobat de comitetul de eticd al SUUMC, iar toti participantii
semneaza consimtadmant informat.

4. Rezultate Preliminare si Diseminare

Activitatea de cercetare a generat deja date semnificative, concretizate printr-o publicatie si
analize statistice preliminare.

A. Imunogenetica Sclerozei Multiple (Rezultate Publicate)

S-a realizat o analizaé a datelor demografice si clinice pe un lot de 179 pacienti cu SM si 200 de
persoane sanatoase.

Factori de risc identificati: Alelele HLA-B*35:03:01:03, HLA-C*04:01:01:14,
HLA-DRB1*15:01:01:26 si HLA-DQA1*05:05:01:02 au fost asociate cu un risc crescut de

SM (p <0.05).

Diseminare: Aceste date au facut obiectul articolului "Immunogenetics of Multiple



Sclerosis in Romanian Patients: Preliminary Data", publicat in 06.Aug.2025 in “International
Journal of Molecular Sciences” (MDPI).
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B. Profilul MicroARN (Review Sistematic)

A fost realizat un review sistematic al literaturii privind profilul miARN in SM, urmand
metodologia PRISMA.

e miR-155: Identificat ca fiind suprareglat la pacientii netratati; scade nivelurile de IgM, IL-2
Si IFN-y.

® miR-146a: Suprareglat la pacientii netratati; nivelurile se normalizeaza sub tratament cu
glatiramer acetat.

e miR-124; Marker antiinflamator, subreglat semnificativ in SM.

Diseminare: Articol de tip Review intitulat "MicroRNA Profiles in Multiple Sclerosis: A
Review of the Literature” trimis spre publicare. In prezent, articolul este in proces de

peer-review (revizuire de catre alti experti).



5. Stadiul Actual al Proiectului (Conform Graficului Gantt)

Diagrama Gantt a studiului
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Conform diagramei de activitate pentru perioada Apr 2025 - Nov 2026, statusul etapelor este
urmatorul:

Activitati Finalizate (Verde):

e [x] Analiza literaturii si realizarea review-ului sistematic.

¢ [x] Stabilirea protocolului de studiu $i obtinerea aprobarilor etice.
e [x] Semnarea consimidmintelor informate.

e [x] Selectia pacientilor pe baza profilului HLA.

e [x] Stabilirea protocolului de laborator i achizitionarea partiala de echipamente/reactivi.

Activitati in Desfagurare (Portocaliu):
¢ []Procesul de publicare al celui de-al doilea articol (in curs).

¢ []Colectarea probelor biologice (etapa curenta majora - pana Tn Feb 2026).

Activitati Planificate (Urmétoarele 11 luni):
e Prelucrarea probelor si obtinerea rezultatelor brute (Feb - Apr 2026).



® Analiza statistica finals $i publicarea rezuiltatelor cercetarii originale (Mai - Noy 2026).

6. Concluzii si Originalitate

major atins 1l reprezints finalizarea analizei imunogenetice a genelor HLA, rezultatele fiind
validate stiintific prin publicarea articolului "Immunogenetics of Multiple Sclerosis in Romanian
Patients" T jurnalul International Journal of Molecular Sciences. Concomitent, prin
achizitionarea reactivilor necesari si derularea procesului de colectare a probelor biologice,



