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EXTRAS DIN DECIZIE

03.12.2025 nr.11/4a

Cu privire la aprobarea rapoartelor stiintifice anuale (etapa 2025)
de implementare a proiectelor din cadrul Concursului ,, Tineri cercetitori”
pentru anii 2025-2026

In conformitate cu prevederile Ordinului Agentiei Nationale pentru Cercetare si

Dezvoltare nr. 99 din 5 noiembrie 2020 cu privire la aprobarea Instructiunii privind raportarea
anuald a implementdrii proiectelor din domeniile cercetdrii si inovdrii, precum si in rezultatul
audierii publice a rapoartelor din cadrul Concursului de proiecte ,, Tineri cercetitori” pentru anii
2025-2026, Consiliul stiintific

A DECIS:

1.

A lua act de informatia prezentat.

. A aviza pozitiv raportul stiintific anual (etapa 2025) de implementare a proiectului din cadrul

Concursului ,,Tineri cercetatori” pentru anii 2025-2026, WHidrogeluri  nanocompozite
bioactive pentru regenerarea cartilajului articular”, cifrul 25.80012.8007.05TC, conducitor
de proiect dI Vitalie COBZAC, dr. st. med., cercet. st. sup.

. A prezenta raportul stiintific anual (etapa 2025) de implementare a proiectului din cadrul

Concursului ,,Tineri cercetatori” pentru anii 2025-2026, »Hidrogeluri nanocompozite
bioactive pentru regenerarea cartilajului articular”, cifrul 25.80012.8007.05TC, conducitor
de proiect dl Vitalie COBZAC, dr. st. med., cercet. st. sup., Agentiei Nationale pentru
Cercetare si Dezvoltare.

Secretar al Consiliului stiintific, Diana Calaras
dr. st. med., conf. univ.
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Scopul etapei 2025 conform proiectului depus la concurs (obligatoriu).

> Elaborarea si testarea hidrogelurilor nanocompozite. lzolarea celulelor stem si a
condrocitelor.

Obiectivele etapei 2025 (obligatoriu).

- Testarea diferitor formulari de obtinere a hidrogelurilor nanocompozite;

- Elaborarea protocolului de lucru pentru obtinerea de nanocompozite;

- lzolarea din deseuri umane de cartilaj de condrocite penru cercetare in vitro;

- lzolarea din deseuri umane de maduva osoasa sau/si sange ombelical de celule stem penru
cercetare in vitro;

- Caracterizarea proprietarilor fizico-chimice si structurale ale hidrogelurilor;
- Depunerea actelor pentru obtinerea unui brevet de scurta durata sau/si inovator.
Actiunile planificate pentru realizarea scopului si obiectivelor etapei 2025 (obligatoriu)

- Aprobarea cercetarilor pe resuturi si celule umane in cadrul Comitetului de etica a
Cercetarii al USMF ,,Nicolae Testemizanu™.

- Procedura standard operationala pentru obginerea de hidrogeluri nanocompozite;

- Procedura standard operagionala pentru izolarea de condrocite din deseuri umane de cartilaj
articular.

- Procedura standard operagionala pentru izolarea de celule stem din deseuri umane de
maduva osoasa/sau si sange ombelical.

- Inovarie si implementare pentru ,,Metoda de obrinerea a hidrogelurilor nanocompozite
bioactive”.

- Participare la Salonul Proinvent 2025 cu inovatie si obzinere diploma sau/si medalie;

- Comunicare orala cu teza la conferinsa internasionala NanoBioMat 2025, Ediria de iarna:
,,Hidrogeluri nanocompozite pe baza de colagen uman in tratarea resuturilor dure”.

Actiunile realizate pentru atingerea scopului si obiectivelor etapei 2025

- Cercetarile planificate pe resuturi si celule umane, obrinute din deseuri biologice rezultate n
urma procesarii tesuturilor in cadrul Bancii de 7esuturi Umane, au fost aprobate in sedinsa
Comitetului de Etica a Cercetarii al USMF ,,Nicolae Testemifanu™, Aviz nr. 2 din
10.10.2025.

- In baza actului de predare—primire nr. 3 din 06.10.2025, intocmit in conformitate cu
contractul de colaborare privind eliberarea deseurilor tisulare si biologice umane nr. 22 din
31.01.2025, au fost obyinute urmatoarele materiale: complex ombilico-placentar — deseu
dupa procesare; cartilaj articular de cap femural — deseu dupa procesare; maduva osoasd —
resturi dupa procesare.



A fost extras colagenul din complexul ombilico-placentar, urma de testarea mai multor
formule destinate obrinerii de hidrogeluri cu pH si osmolaritate fiziologice, precum si
integrarea nanoparticulelor de ZnO in structura acestor hidrogeluri.

- A fost elaborat un protocol pentru colectarea, transportul si izolarea condrocitelor din
cartilajul uman.

- A fost elaborat un protocol pentru colectarea, transportul si izolarea celulelor stem
mezenchimale umane din resturi de maduva osoasa.

- Au fost obyinute si implementate 2 inovayii: ’Metoda de extragere si purificare a colagenului
din placenta” cu Nr. 6410 din 16 septembrie 2025, Act de implementare Nr 95; si ’Metoda
de obyinere a hidrogelurilor pe baza de colagen din placenta™ cu Nr. 6424 din 24 noiembrie
2025, Act de implementare Nr. 1009.

- OPI obyrinute in cadrul proiectului au fost prezentate la saloanele de inventii Prolnvent 2025
din Cluj-Napoca si EURO Politehnicus 2025 din Bucuresti, Roméania, unde au fost obyinute
trei medalii de aur si o diploma de excelenya.

- Rezultatele preliminare au fost prezentate la conferinsa internasionala NanoBioMat2025,
Winter Edition pe data de 27.11.2025.

5. Rezultatele obtinute (descriere narativa 3-5 pagini) (obligatoriu)

» Extragerea de colagen uman din deseuri de complex ombelico-placentar procesat.

De la Banca de Tesuturi Umane (BTU) a IMSP SCTO, in baza Contractului de colaborare
privind eliberarea deseurilor tisulare si biologice umane nr. 22 din 31.01.2025, au fost eliberate 4
complexe ombelico-placentare procesate (Act predare-primire Nr. 3 din 06.10.2025).

Placenta a fost sectionata in fragmente mai mari si a fost spalata abundent de sange, sub jet de
apa, timp de o zi, la temperatura camerei. Ulterior, tesutul a fost taiat in fragmente mici, de 2-5 mm,
si introdus Tntr-un volum de 10 ori mai mare (1:10) de solutie NaCl 1 M, timp de 24 de ore, la 4°C,
solutia fiind schimbata de 3 ori. Tn Figura 1 sunt prezentate etapele spalarii de sange a placentei.
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Figura 1. Spalarea de sange a complexului OmbI|ICO -placentar sectionat (a), spalare Cu apa curgatoare
(b), tratare cu 1M NaCl (c) si aspectul dupa tratare cu NaCl (d).

Dupa aceasta etapa, tesutul a fost transferat Tn alcool 70% rece, continand 0,1-0,3% HO, si
mentinut timp de 40 de minute sub agitare. A urmat o clatire abundenta cu apa distilata (1:10),
repetata de 4-5 ori, dupa care materialul a fost introdus n solutie de Na.HPO. 0,05 M pentru 2-3
zile, cu schimbarea zilnica a solutiei. Tesutul a fost apoi spalat repetat pentru indepartarea excesului




de baza si introdus intr-o solutie de EDTA 5 mM si acid acetic glacial 0,5 M, in care a fost dizolvata
pepsina in proportie de 100 mg pe gram de tesut. Amestecul a fost mentinut la rece, sub agitare, timp
de 4 zile. Colagenul obtinut a fost precipitat prin adaugarea de NaCl 1,5 M, iar precipitatul a fost
resuspendat Tn acid acetic glacial 0,5 M. Procedura de precipitare a fost repetata inca o data.
Suspensia de colagen a fost apoi introdusa Tn saci de dializa si dializata timp de 4 zile impotriva unei
solutii de Na.HPO.4 0,02 M, cu schimbarea zilnica a acesteia. La final, colagenul a fost congelat la -
80°C, iar dupa decongelare apa a fost indepartata prin centrifugari repetate la viteza maxima, la 4°C.
A fost adaugat un volum mic de acid acetic glacial 0,02 N, iar ulterior a fost determinata concentratia
de colagen (mg/ml) masa uscata dupa liofilizare. Tn Figura 2 sunt prezentate etapele finale de
extragere a colagenului.

Figura 2. Etapele finale de extragere a colagenului din complexul ombelico-placentar: inlaturarea
resturilor de hem din tesut si digestia cu pepsina (a), dializa colagenului digerat in 0,02M NazHPOs,
separarea colagenului prin centrifugare (c) si colagenul diluat in acid acetic (d).

»  Obyinerea de hidrogeluri cu/fara nanoparticule de ZnO
Colagenul extras este diluat cu acid acetic glacial pana la concentratia de lucru - 5 mg/ml. Ulterior s-
au testat diverse combinatii de hidrogeluri pentru a obtine polimerizarea colagenului la un pH si
presiune osmotica fiziologice. Volumul final de hidrogel obtinut era de 1 ml. Pentu a obtine 1 ml de
hidrogel s-au utilizat concentratii stabile si variabile de reactivi.
Tn primul set de teste s-au utilizat urmatorii reactivi de concentrati stabile:

Reactiv de concentratie stabila Volum (ul) | Osmolaritate (mOsm/L)
DMEM high glucose, x2 concentratie 210 680
Suspensie de colagen 5 mg/ml 400 40

mediu pentru culturi celulare (DMEM/F12 Ham +10%

SFB si 1% antibiotic si antimicotic) 375 340

reactivi de concentratii variabile:

Reactiv de concentratie variabila Osmolaritate (mOsm/L)
0.5 M NaOH 250
dH20 (apa distilata) 0
Tn Figura 1 sunt prezentate concentratiile variabile de reactivi utilizati pentru polimerizarea
colagenului si obtinerea de hidrogeluri, a fost determinat un grad scazut de polimerizare, dar au o
osmolaritate fiziolofica de = 290 mOsm/L (norma 280-300 mOsm/L).
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05MNaOH | 15 pl 134l 11 4l 9l 7l 5 ul
dH.0 0 ul 2.ul 4 ul 6 ul 8 ul 10 pl
Figura 1. Prezentarea gradului de polimerizare a colagenului in dependenta de concetratia de NaOH
si dH20.

Tn urmatoarele formulari s-a redus concentratia de DMEM high glucose, x2 de la 210 pl la
180 pl si crescuta cea de dH20 cu 30 pl. Astfel, au fost obtinute formularile din figura 2, in care s-a
determinat o polimerizare buna a colagenului, dar presiunea osmotica era mai mica de norma =~ 270
mOsm/L (norma 280-300 mOsm/L).

180 ul DMEM high 180 ul DMEM high 180 ul DMEM high

glucose, 2x, cu bicarbonat  glucose, 2x%, cu bicarbonat glucose, 2x, cu bicarbonat

400 pl colagen 0.5 mg/ml 400 pl colagen 5 mg/ml 400 pl colagen 5 mg/ml

15 pl NaOH 0.5 M. 10 pl NaOH 0.5 M. 5 ul NaOH 0.5 M.

dH20 - 35 pl dH20 - 40 pl dH20 - 45 pl

375 ul DMEM/F12 Ham 375 ul DMEM/F12 Ham 375 ul DMEM/F12 Ham

I
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Figura 2. Formularile de hidrogel cu o cantitate redusa de DMEM high glucose, 2x, cu bicarbonat.
Alta formulare testata este pentru a determina variatia de pH in dependenta de concentratia de
NaOH. Astfel, au fost testate 24 de formulari de hidrogeluri cu volumul de 2 ml si presiunea
osmoticd =~ 274 mOsm/L (norma 280-300 mOsm/L). In Tabelul 1 este prezentatd concentratia de
reactivi variabili pentru obtinerea de hidrogeluri.

Tabelul 1. Cantitatea de reactivi cu concentratie variabila utilizati pentru obtinerea de hidrogeluri.

NaOH NaOH NaOH NaOH NaOH | dH20 | NaOH | dH20
osm | 9H20 1 g5y | dH20 gy | dH20 gy | dH2O g gy ) | 05M | (ul

@) | My | oy Wy [ W] (u)
0 220 1 219 2 218 3 217 4 216 5 215
6 214 7 213 8 212 9 211 10 210 | 11 209
12 208 13 207 14 206 15 205 16 204 | 17 203
18 202 19 201 20 200 21 199 22 198 | 23 197

Cantitatea de reactivi cu concentratie stabila era de: 240 ul DMEM high glucose, 3x, cu

bicarbonate; 800 ul colagen 0.5 mg/ml si 740 ul DMEM/F12 Ham. Ca urmare, in toate cazurile




colagenul din hidrogeluri s-a polimerizat, in Figura 3 este prezenta obtinerea hidrogelurilor si
polimerizarea acestora, pH-ul acestora era cuprins intre 7.69 la utilizarea de O pul NaOH si de 8.34 la
utilizarea de 23 pl 0.5 M NaOH Ca urmare pH uI hldrogelurllor nu este f|2|olog|c

Figura 3. Obtlnerea de hldrogelurl cu dlverse concentratu de 0.5M NaOH (a sl b) prezentarea
hidrogelurilor polimerizate — la rasturnarea placii hidrogelurile ramén atasate ferm in godeele placii
(©).

Urmatoarele formularii de hidrogeluri presupun utilizarea de solutie pentru dispersarea
nonoparticulelor de ZnO, cu acest scop a fost testat PBS-ul. Hidrogelul obtinut avea o osmolaritate
hipotonica (= 220 mOsm/L), Tnsa aceste determinari erau orientate spre determinarea concentratiei de
lucru a NaOH de 0.5M. Au fost obtinute hidrogeluri cu volumul de 1 ml. Reactivii cu volum constant
au fost: 400 pl colagen 0.5 mg/ml si 380 ul DMEM/F12 Ham (mimare suspensie celulara), iar cele
variabile PBS si NaOH de 0.5M. Respectiv au fost utilizate urmatoarele volume de PBS si NaOH cu
urmatoarele valori de pH — 200 ul:20 pl cu pH-9,26; 210 pl:10 pl cu pH-7,29; 215 pl:5 ul cu pH-6,8
si 220 pl:0 pl cu pH-6,49. Testarea de formularl noi este prezentata in Figura 4.

Figura 4. Obtinerea de hidrogeluri cu PBS cu concentratu dlferlte de NaOH 0 5 (a) pollmerlzarea
hidrogelurilor (b) si determinare pH hidrogeluri (c).

Tn continuare au fost testate formulari noi de hidrogeluri cu PBS si nanoparticule de ZnO
unde componentele cu concentratie si volum stabil erau: 400 ul colagen 5 mg/ml, 10 ul NaOH 0.5 M
si 380 ul DMEM/F12 Ham, iar cele variabile erau PBS si PBS cu nanoparticule de ZnO (1000
pg/ml). Volumul total de PBS era 210 pl, in componenta caruia au fost testate urmatoarele volumede
PBS ci ZnO: 100, 80, 60, 40, 20, 10, 1 si O pg/ul (control). La Probele respective a fost determinat
modulul de elasticitate cu analizatorul de texturi TA.XT Plus la UMF ,,Gr. T. Popa” din lasi, unde a
fost deteminata lipsa careiva diferente statistic semnificative intre cele 8 formulari (p > 0.05).
Formularile testate au fost liofilizate pentru examinarea prin SEM (Scanare electrono-microscopica).
In Figura 5 este prezentata obtinerea de hidrogeluri, rezultatele determinarii modulului de elasticitate
si hidrogelurile liofilizate.

Modulul de elasticitate

mCorntrol ®Formula | # Formula 2 = Formula 3 MFormula 4 @ Formula 5 @ Formula 6 mFormula

Flgura 5. Formularl de hldrogelurl combinate nanopartlcule de ZnO (a), determlnarea modulului de
elasticitate a hidrogelurilor obtinute (b) si hidrogeluri combinate cu nanoparticule liofilizate.
» lzolare de celule stem mezenchimale (CSM) umane



Resturile de maduva osoasa obtinuta dupa procesare in cadrul Bancii de Tesuturi Umane din
cadrul IMSP SCTO, au fost obtinute Tn baza contractului de colaborare mentionat mai sus. Resturile
de maduva osoasa au fost transportate in Laboratorul de Inginerie tisulara si culturi celuare a USMF
»N. Testemitanu” (LITCC), unde a fost diluata 1:1 cu PBS si tunata peste acelas volum de gradient
de concentratie HiSep 1077 (HiMEdia, India). Dupa cenrifugare la 1500 rpm timp de 10 min, a fost
separat stratul de celule nucleate, ce a fost mutat in alta eprubeta si spalat cu PBS. Dupa centrifugare
repetata si spalare cu mediu pentru cultivare CSM, celulele au fost resuspendate ih mediu de cultura
celulari si introduse in flacon de de culturi celulare de 25 cm?. Dupai cultivare Tn primul pasaj, CSM
au fost detasate si conservate in SFB +10% DMSO la -80°C. Tn Figura 6 sunt prezentate cateva etape
de izolare si cultivare CSM.
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Figura 6. Separarea si spélarea celulelor nucleate de maduva osoasa umana (a si b), cultivarea
CSM umane - 12 zile (c), detasarea si conservarea CSM umane (d si €).

» lzolare condrocite umane din cartilaj articular

Cartilajul uman pentru izolare de condrocite a fost colectat de pe un cap femural obtinut dupa
prelevare de la donator in viata in cadrul BTU. Tn sala de procesare a BTU capul femural prelevat a
fost introdus in hota cu flux laminar de aer in PBS. Cu un bisturiu s-au prelevat bucati de cartilaj
articular ce au fost introduse intr-un pahar cu solutie de transport (decontaminare). Cartilajul prelevat
a fost transportat in LITCC unde sub hota cu flux laminar de aer a fost soplat cu PBS si maruntit cu
bisturiul intr-o cutie Petri. Apoi, a fost mutat inr-o eprubeta de 50 ml si tratat cu tripsina-EDTA
0,25% (Gibco, SUA) prin agitare la termoseicher (ES-20, Biosan) 15 min la 120 rpm, 37°C. Dupa
spalari repetate cu PBS, fragmentele de cartilaj au fost introduse intr-un flacon de culturi celulare
25cm? cu 0.6%-6 ml de colagenazi tip 1 (Sigma-Aldrich, SUA) si agitate timp de 80 minute la
termoseicher. Apoi condrocitele izolate au fost introduse Tntr-un flacon de culturi celulare de 75 cm?
si cultivate Tn mediu pentru condrocite (DMEM, +10%SFB si 1% solutie antibiotic antimicotic) timp

de 7 zile. Apoi, condroitele izolate au fost detasate si conservate in SFB +10% DMSO la -80°C.
- IR ; = e
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Figura 7. Colectarea de cartilaj articular uman de pe cap femural (a, b, ¢); maruntirea si tratarea cu
tripsina-EDTA 0.25% a cartilajului (d, e, f); izolarea condrocitelor prin digestia enzimatica cu
colagenaza de 0.6% (g, h) si cultivarea condrocitelor — poze la 24 ore si 7 zile (i).



6. Diseminarea rezultatelor obtinute in proiect in forma de publicatii (obligatoriu) si in forma de
prezentari la foruri stiintifice (comunicari, postere — pentru cazurile cand nu au fost publicate in
materialele conferintelor):

e Participare la conferinza internationalad NanoBioMat 2025 Edisia de iarna (online),
Bucuresti, Romania, 26-28 noiembrie 2025;

e Participare la Salonul Internagional de Inovare si Invensie EURQO Politehnicus 2025,
Bucuresti, Roménia, 21-23 noiembrie 2025;

e Participare la Salonul Internasional de Cercetari Stiingifice, Inovarii si Inventicii Pro Invent
2025, Cluj-Napoca, Romania, 15-17 octombrie 2025.

e Vizita elevilor din liceul ,,Lucian Blaga”, din or. Telenesti si prezentarea rezultatelor
obfinute Tn cadrul proiectului — hidrogeluri, cultivare celule stem mezenchimale si
condrocite;

e Participare cu proiectul la Festivalul Cercetarii si Inovarii: ,,Stiinfa pentru pace si
dezvoltare: creativitate experienta perspective”, Ediria a 1V-a, 10 noiembrie 2025, Academia
de Stiinze a Moldovei, Chisinau, Ordin 363-A din 06.11.2025

7. Impactul stiintific, social si/sau economic al rezultatelor stiintifice obtinute in cadrul
proiectului (obligatoriu)

Etapa 2025 a proiectului a generat un impact semnificativ in dezvoltarea biomaterialelor avansate
si consolidarea expertizei nationale in ingineria tisulara. Au fost dezvoltate si testate mai multe tipuri
de fomulari de hidrogeluri pe baza de colagen uman tinand cont de pH-ul si osmolaritatea acestora,
dar si integrarea in acesta a nanoparticulelor de ZnO, ceea de poate fi considerata drept contributie
importanta la crearea de biomateriale bioactive pentru regenerarea tesutului cartiaginos. Au fost
imbunatatite si standardizate procedurile de extragerea colagenului uman din deseuri biologice, au
fost izolate celule stem mezenchimale din maduva osoasa si condrocite umane in conditii de
laborator.

Proiectul a favorizat cresterea vizibilitatii stiintei in societate, prin activitati educative dedicate
elevilor si participarea la evenimente publice. De asemenea, a consolidat capacitatile institutionale
privind manipularea biomaterialelor si culturilor celulare, crednd baza pentru viitoarele aplicatii
clinice in bolile degenerative articulare (Transplant de condrocite autologe). Experienta obtinuta
poate fi extinsa pe termen lung si catre alte directii de cercetare in terapia celulara
(Transfuzie/Transplant de celule stem mezenchimale autologe) in special a bolilor auroimune.

Inovatiile si tehnologiile dezvoltate in cadrul proiectului pot sta la baza unor aplicatii biomedicale
cu potential de transfer tehnologic, iar utilizarea deseurilor biologice umane ca resurse pentru
obtinerea colagenului, ar putea reduce costurile si sustine dezvoltarea de materiale cu potential
comercial.

8. Colaborare la nivel national in cadrul implementarii proiectului (obligatoriu)

» Banca de Tesuturi Umane din cadrul IMSP Spitalul Clinic de Traumatologie si Ortopedie,
Contract de colaborare nr. 22 din 31.01.2025.

9. Colaborare la nivel international in cadrul implementarii proiectului (obligatoriu)


https://nanobiomat.eu/download/nanobiomat2025_w_program/
https://politehnicus.upb.ro/
https://proinvent.utcluj.ro/program.html
https://proinvent.utcluj.ro/program.html
https://www.asm.md/vizita-la-telenesti-profesorul-james-rothman-laureat-al-premiului-nobel-pentru-medicina-starnit
https://www.youtube.com/live/ltbvTpsr2cw?si=EN2lhdiP1BQYajtr&t=3531

» Centrul de formare si cercetare in inginerie tisulard si medicind regenerativd, UMF ,,Gr. T.
Popa”, lagi Romania.

» Universitatea Nationald de Stiintd si Tehnologie POLITEHNICA Bucuresti, Facultatea de
Inginerie Chimici si Biotehnologii, Departamentul de Stiinta si Ingineria Materialelor
Oxidice si Nanomaterialelor.

10. Dificultitile in realizarea proiectului de naturd financiard, organizatoricd, legate de resursele
umane etc.

e Durata redusi de implementare a proiectului este un obstacol major in realizarea completa si
calitativa a obiectivelor propuse.

e Procesul dificil de achizitie a reactivilor i consumabilelor necesare proiectului a fost
suplimentar ingreunat de scurtarea perioadei de executie in anul 2025 de la 6 la 5 luni.

11. Recomandiri, propuneri (optional).

Extinderea perioadei de executare a proiectelor finantate de la bugetul de stat la minimum 24 luni.
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Anexa 1l

Lista lucrarilor stiintifice, stiintifico-metodice si didactice
publicate Tn anul 2025 in cadrul proiectului

Hidrogeluri nanocompozite bioactive pentru regenerarea cartilajului articular

7. Teze ale conferintelor stiintifice

a)

7.1.n lucrarile conferintelor stiintifice internationale (peste hotare)

Cobzac, V., Jian, M., Motelica, L., Baranetchi, I., Oprea, O. C., Verestiuc, L., Trusca, R.,
Ficai, A., Nacu, V. Bioactive ZnO Composite Scaffold for Tissue Regeneration. In:
Applications of Chemistry in Nanosciences and Biomaterials Engineering. NanoBioMat 2025
— Winter Edition. Bucuresti; 2025, in press. ISSN 3008-6124.

9. Brevete de inventii si alte obiecte de proprietate intelectuala, materiale la saloanele de
inventii

a)

b)

Cobzac, V., Jian, M., Stoian, A., Cojocari, S., Nacu, A-M., Malcova, T., Samson, S., Nacu,
V. Method for Extraction and Purification of Collagen from Placenta. In: Catalogul Salonului
International al Cercetarii Stiintifice, Inovarii si Inventicii Pro Invent 2025. Editia XXII. Cluj-
Napoca, Romania; 2025, pp. 198-199. ISSN 3008-458X

Cobzac, V., Jian, M., Stoian, A., Cojocari, S., Nacu, A-M., Samson, S., Nacu, V. Metoda de
obtinere a hidrogelurilor pe baza de colagen din placenta. Certificat de Inovator Nr. 6424 din
24.11.2025; Act de Implementare Nr. 109.

Cobzac, V., Jian, M., Stoian, A., Cojocari, S., Nacu, A-M., Malcova, T., Samson, S., Nacu,
V. Metoda de extragere si purificare a colagenului din placenta. Certificat de Inovator Nr.
6410 din 16.09.2025; Act de implementare Nr. 95.


https://nanobiomat.eu/download/nanobiomat2025_w_program/
chrome-extension://efaidnbmnnnibpcajpcglclefindmkaj/https:/proinvent.utcluj.ro/assets/docs/catalogs/2025.pdf

Anexa 2
Rezumatul activititii si a rezultatelor obtinute in proiect in anul 2025

Cifrul proiectului: 25.80012.8007.05TC

Denumirea Proiectului: Hidrogeluri nanocompozite bioactive peniru regenerdred cartilajului
articular

La etapa anului 2025, proiectul a avut ca obiectiv dezvoltarea unor hidrogeluri
nanocompozite bioactive pe bazd de colagen uman, destinate aplicatiilor in medicina regenerativa si
obtinerii ulteriore a unei matrici tridimensionale pentru cultivarea in vitro a cartilajului articular.
Activitatile principale au vizat optimizarea procesului de extractie a colagenului din complexul
ombilico-placentar, integrarea nanoparticulelor de ZnO in structura materialelor si evaluarea
proprietatilor fizice ale hidrogelurilor elaborate. Totodatd, a fost urmaritd adaptarea proceselor de
obtinere a celulelor stem mezenchimale umane din resturi de maduva osoasa procesatd, in scopul
diferentierii condrocitare, precum si solarea condrocitelor umane din cap femural obfinut dupa
artroplastie totald de gold, acestea urmand s serveasca drept reper pentru viitoare necesitati clinice.

fn baza contractului de colaborare dintre USMF ,.Nicolae Testemitanu” si IMSP SCTO
privind eliberarea deseurilor tisulare si biologice umane (nr. 22 din 31.01.2025) si in conformitate cu
Avizul Comitetului de Eticd a Cercetirii al USMF ,Nicolae Testemitanu” (Aviz nr. 2 din
10.10.2025), Laboratorul de Inginerie tisulara si Culturi Celulare a primit complexe ombilico-
placentare procesate, resturi de maduva osoasd si fragmente de cartilaj articular prelevate de pe cap
femural donat dupa artroplastie totala de sold. Ca urmare, a fost elaborata si implementatd o metoda
standardizatd de extragere si purificare a colagenului uman din placentd, pentru care a fost obtinut
certificat de inovator si act de implementare institutionald. Pe baza colagenului purificat au fost
create formule de hidrogeluri cu parametri controlati (pH si osmolaritate), adecvate pentru culturi
celulare si aplicatii de inginerie tisulard; pentru aceastd tehnologie a fost obtinut un al doilea
certificat de inovator cu implementare. In paralel, au fost realizate hidrogeluri nanocompozite cu
nanoparticule de ZnO. Pentru sapte formuliri cu concentratii diferite de ZnO s-a determinat modulul
de elasticitate, fard a se identifica diferente semnificative fatd de martor (p > 0.05). De asemenea, au
fost masurate pH-ul, calculatd osmolaritatea si evaluate proprietdtile mecanice ale materialelor,
stabilindu-se profiluri reproductibile si standardizabile. Condrocitele si celulele stem mezenchimale
izolate au fost cultivate si ulterior crioconservate la -80°C 1in ser fetal bovin cu 10% DMSO, in
vederea utilizirii lor in etapele ulterioare ale proiectului.

in ceea ce priveste diseminarea rezultatelor, acestea au fost prezentate la o conferintd
internationald si la doud saloane de inventica peste hotare, unde echipa a obtinut trei medalii de aur si
o diploma de excelentd. Proiectul a inclus si activitdti de popularizare a stiintei prin prezentdri
dedicate elevilor si publicului larg, contribuind la sporirea vizibilitatii cercetdrii biomedicale.
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Summary of the activities and results obtained in the project in 2025

Project Code: 25.80012.8007.05TC
Project Title: Bioactive Nanocomposite Hydrogels for Articular Cartilage Regeneration

In the 2025 stage, the project aimed to develop bioactive nanocomposite hydrogels based on
human collagen, intended for applications in regenerative medicine and for the subsequent creation
of a three-dimensional matrix to support the in vitro cultivation of articular cartilage. The main
activities focused on optimizing the extraction process of collagen from the umbilical-placental
complex, integrating ZnO nanoparticles into the material structure, and evaluating the physical
properties of the resulting hydrogels. In addition, efforts were directed toward adapting the
procedures for isolating human mesenchymal stem cells from processed bone marrow residues, with
the goal of chondrogenic differentiation, as well as isolating human chondrocytes from femoral head
tissue obtained after total hip arthroplasty, to serve as a reference for future clinical needs.

Based on the collaboration agreement between “Nicolae Testemitanu™ State University of
Medicine and Pharmacy and the Clinical Hospital of Traumatology and Orthopedics regarding the
release of human biological and tissue waste (Contract No. 22 from 31.01.2025), and in accordance
with the approval of the USMF Research Ethics Committee (Approval No. 2 from 10.10.2025), the
Laboratory of Tissue Engineering and Cell Cultures received processed umbilico-placental
complexes, bone marrow residues, and fragments of articular cartilage collected from femoral heads
donated following total hip arthroplasty. As a result, a standardized method for extracting and
purifying human collagen from placenta was developed and implemented, for which an innovator
certificate and an institutional implementation act were obtained. Using the purified collagen,
hydrogel formulations with controlled parameters (pH and osmolarity) were created, suitable for cell
culture and tissue engineering applications; for this technology, a second innovator certificate with
implementation was issued.

In parallel, nanocomposite hydrogels containing ZnO nanoparticles were produced. For seven
formulations with different ZnO concentrations, the elastic modulus was determined, and no
significant differences were observed compared to the control group (p > 0.05). Additionally, pH was
measured, osmolarity calculated, and the mechanical properties of the materials assessed, resulting in
reproducible and standardizable hydrogel profiles. The isolated chondrocytes and mesenchymal stem
cells were cultured and subsequently cryopreserved at —80°C in fetal bovine serum supplemented
with 10% DMSO, for use in the next stages of the project.

Regarding scientific dissemination, the results were presented at an international conference and
at two international invention exhibitions, where the team received three gold medals and a diploma
of excellence. The project also included science-popularization activities, through presentations
delivered to students and the general public, contributing to increasing the visibility of biomedical
research.
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Anexa 3
Executarea devizului de cheltuieli,
conform anexei nr. 2.3 din contractul de finantare pentru anul 2025

Cifrul proiectului: 25.80012.8007.05TC

Cheltuieli, lei

Cod Anul de gestiune

DEmes 5(06(; Aprobat Moilli_'icat Precizat
Deplasiri in interes de serviciu peste hotare 222720 | 32900 32900
Servicii de cercetdri stiintifice 222930 | 189000 189000
Servicii neatribuite altor aliniate 222999 | 20000 20000
Cheltuieli curente neatribuite la alte categorii 281900 2000 2000
Procurarea materialelor pentru scopuri didactice, stiintifice si | 335110 | 156100 156100
alte scopuri
Total 400 000 400 000

Prim-prorector IP USMF ,,Nicolae Testemitanu Cernetchi Olga
Sl

Economist sef Lupasco Svetlana
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Componenta echipei conform contractului de finantare 2025

Cifrul proiectului 25.80012.8007.05STC

Anexa 4

Echipa proiectului conform contractului de finantare (Ia semnarea contractului) pentru 2025

Nume, prenume

Norma de munca

N (conform contractului Anul Titlul sau nr. de ore Data Data

r " v 43 g o
de finantare) nasterii stiintific conform angajarii eliberarii

contractului

1. | Cobzac Vitalie 1986 dr. st. med 26 01.08.2025 | 31.12.2025

2. | Jian Mariana 1986 fara/ drd 0 01.08.2025 | 31.12.2025

3. | Cojocari Stefan - 1989 féra/ drd 40 01.08.2025 | 31.12.2025

4. | Malcova Tatiana 1992 dr. st. med 10 01.08.2025 | 31.12.2025

5. | Stoian Alina 1989 dr. st. med 24 01.08.2025 | 31.12.2025

Prim-prorector I[P USMF ,Nicolae Testemitanu Cernetchi Olga

Economist sef

Conducétorul de proiect

Lupasco Svetlana
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Anexa b

INFORMATIE SUPLIMENTARA

Nu vor fi examinate rapoartele incomplete, fara toate semnaturile si parafa institutiei si care nu

corespund cerintelor de tehnoredactare (pct. 6).

Rapoartele anuale privind implementarea proiectelor ce implica activitati de cercetare pe

animale vor fi insotite de avizul Comitetului de etica national/institutional in corespundere cu

HG nr.318/2019 privind aprobarea Regulamentului cu privire la organizarea si functionarea

Comitetului nagional de etica pentru protectia animalelor folosite Tn scopuri experimentale sau in

alte scopuri stiingifice (https://www.legis.md/cautare/getResults?doc_id=115171&lang=ro).

Rapoartele anuale privind implementarea proiectelor ce implica activititi de cercetare cu

implicarea subiectilor umani vor fi insotite de avizul Comitetului institutional de etica a

cercetarii, in corespundere cu prevederile Conventiei europene pentru protectia drepturilor

omului si a demnitarii fiingei umane fata de aplicariile biologiei si medicinei, adoptata la Oviedo
la 04.04.1997, semnata de catre RM la 06.05.1997, ratificata prin Legea nr. 1256-XV din

19.07.2002, in vigoare pentru RM din 01.03.2003) si a protocoalelor aditionale.

Nu pot fi prezentate informatii identice in Rapoartele anuale ale mai multor proiecte.

Se accepta publicatiile in care expres sunt stipulate datele de identificare ale proiectului

(denumire si/sau cifrul).

Cerinte de tehnoredactare a Raportului:

a) Se va exclude textul in culoare rosie din raport, intrucét reprezinta precizari referitor la
informatia solicitata ( de ex. denumirea si cifrul, perioada de implementare a proiectului,
anul/anii); nume, prenume; etc.).

b) Céampurile cu mentiunea ,,optional”” se completeaza daca sunt rezultate ce se incadreaza in
activitatile respective. Tn absenta rezultatelor, cAmpurile raiméan necompletate (nu se exclud
rubricile respective).

c) Raportul se completeaza cu caractere TNR — 12 pt, in tabelele referitor la buget si personal —
11 pt; interval 1,15 linii; margini: stdnga — 3 cm, dreapta — 1,5 cm, sus/jos — 2 cm.

d) Copertarea se va face dupa modelul european — spirala.



