CranoBuuie
ot jgoil. a-p JlroGomup Xapasanos XapaJlaHOB, JI.M.
MBAJI ,,Haumonanna kapauosornana 6onnuua” EAJL, Codus
[Ipencenaren Ha HAy4YHO JKYPH Ha JIMCEPTALMOHEH TPY ]l
3a MpUCHXKAaHe Ha oOpazoBaresHaTa U Hay4yHa cTerneH "jokrop”
10 JIOKTOpCKA 1porpama 3a caMoCcTOsITe/IHa MOArOTOBKA Ha
A-p bexnaxe Canapsancka - Tepsuesa
Ha TeMa:
»KomnjiekcHo npoyuBane Ha KIMHUYHH, eJIeKTPO(H3HOJOTHYHH H HMYHOJIOTHYHH MapKepH
3a MPOrHO3a HA PHCKA OT KOHBEPCHS HA KIHHAYHO H30/IMPAH CHHIPOM B MHOKeCTBEHA

cKJepo3a”

Ha ocuopanme un. 28, an. 3 or IlpaBuiiHMKka 3a yc/loBMsTa M peja 3a Npujo0MBaHe Ha
Hay4YHMTE CTENeHM W 3aeMaHe Ha akaaemuynute AnwkHoctd B MBAJT  HKB” EAJlI-Codus, 1. 26,
an. 3 u ot [NpaBunnuka 3a npuiarase Ha 3aKoHa 3a pa3BUTHE Ha aKaJleMUYHHMs CheTas B P. bhirapus,
un. 30, an. 3 u ot IlpaBuinuka 3a npuiaraHe Ha 3aKOHa 3a pa3BMTHE Ha aKaJeMH4HMs CheTas B P.
bbarapus u cbobpasHo 3anoses Ne 292/13.07.2015r. na WManbauntennus nupekrop na MBAJI
LHKB” EAJI-Codus u ¢ petiene Ha HayuHOTO 3KypH ¢bM M30paH 3a HEroB MPEICEaATEe ChC 3a/la4a
Ja TpeNCTaBs cmaHoguuje Ha JIMCEPTALMOHHHMA TPy, KOETO € ChoOpa3seHO ¢ KauyecTBOTO MH Ha
HayueH PHKOBOJMTEIN Ha JIOKTOpaHTa, chamecTBo ¢ npod. [1namen Llgeranos.

JI-p Bexnmxke Basizsmnora Cajnapsancka-TepsueBa Ocuie 3aunciicHa Kato JOKTOPaHT Ha
CaMOCTOfITENHA TIOJrOTOBKA 3a MPUCHKAAHE HA HayuHa W oOpasoparenHa creneH ,JIokTop” Kbm
Knunuukara no uesponorus npu MBAJI (HKB”-EAJI, ciaen ycnemHo mnpeacTaBsHe Ha cBosTa
xunoresa Ha Tema: ,,KOMIUIEKCHO MpoyyuBaHe HAa KIMHWUYHH, €JNIEKTPOPHU3UOIOTHIHH, KOTHUTHBHHU H
MMYHOJIOTMYHH MapKepH 3a MpOorHo3a Ha pUcKa OT KOHBEPCHA HA KIMHMYHO M30JIMpaH CHUHJPOM B
MYJTHILIEHA CKiIepo3a”, Mpej IbPBHYHOTO Hay4yHO 3BeHo M pemeHue Ha HYC u 3anosen Ha
usnpaHuTeHus aupexrop Ha MBAJI "HKB”. 3a nayunu pbroBoauTenu 0gxa onpeacicHu 101l 1-p
ITnamen Igeranos u jou. ja-p Jliio6omup Xapananos. Criel OTIHYHO TPEJACTABAHE HA KaHMIATCKUA
MHUHHMYM 110 HeBposiorus, A-p bexumke Canapsancka-Tepsuesa Oe jonycHaTa 10 BbTPEIIHA 3alUTA
npeJ MBPBMYHOTO 3BEHO B MPHUCHCTBMETO HAa NPEACTABUTENM HA KIMHHKAaTa [0 HEBPOJIOIuUs,

xabunurtupanu smna or MBAJI ,HKB” u xaGuinrupanu HEBPOJO3M OT pasiuuHu JieueOHu




zaBesienust oT Codus u crpanata. Crej ycnelHo npejicTaBsHe Ha MPOeKTa Ha JMCEpPTAlMOHHUSA CH
Tpya ,KomniexkcHo mnpoyusaHe Ha KJIHMHHYHH, €J1eKTPO(GH3HOJOTHYHH, KOTHHTHBHH H
UMYHOJOTHYHH MapKepH 3a NPOrHO3a HA PHCKA OT KOHBepPCHs HAa KJAMHHYHO H30/J1HPaH
CHH/JPOM B MYJITHILJIeHA cKJiepo3a” cbe pemienue Ha HYC u 3anoBes Ha W3NBIHUTENHUS AUPEKTOP
¢ OTUKCJICHA OT AOKTOpaHTypa npes M. 1oau 2015roz.

[IpencraBeHuaT aucepTallMOHEH TPYH € M3rpaZeH HaydyeH MpOAYKT H3CleaBall, upes
ABATOTOJAMIIHO  NpocieasBaHe,  JIBE  COMOCTOSITE/IHM  aBTOMMYHHM  JIEMUCIIMHU3UPAIILH
HEBpOJIereHepaTHBHU 3a00/15BaHUS Ha LIEHTpAJIHATa HEPBHA CUCTEMA, KATO KIMHMYHO W30JUpaHHs
cunapom /KHUC/ u MHoxkecTBeHaTa ckiepoza /MC/ M cbhabpika KpUTEpUH 3a MIPOrHOCTUYHA OLEHKA
Ha puckosere 3a npemunasere Ha KHMC B MC. Tosa onpejenss ¥ ¢bBpeMEHHaTa aKTya/llHOCTTa Ha
TemaTHkaTa nopaau ¢akra, ye MC e TexKko Meaukoconmanto 3abonsBane, BOJCIIO 10 MHBATHIHOCT
Ha MALMeHTH B MJIaZla U CpejHa aKTHBHA BB3PAcT, KOATO BJIOLIABA KAYECTBOTO HA TEXHUWS JKUBOT, a
NpoUIAKTHYHOTO MY JICUEHHE € C OTHUCUTEJIHO HUCHK PBCT HA €()EKTUBHOCT U € CKBIO CTPYBAIILO.

JlucepTallMOHHUAT TPY/ € CTPYKTYpUpaH MPaBUIIHO, CHOPel MPUETHTE M3MCKaHHMA 3a TO3H
BUJ HaydyeH TpyA. Toil e pasrbpHar Bbpxy oOuo 195 craHaapTHM MallMHOIKMCHU CTPAaHHLM W €
pasjesieH Ha OT/AE/]HHM TJIaBW W NOJI3arjiaBus, KOMTO ca aJIeKBaTHO U ACHO (opMmaTupaHu. CbabpiKa
choTBEeTHO ,Bbeenenue”, ,Jlureparypen o63op” ot 41 crp., ,llen w 3amaun™, ,Kiaunuuen
KOHTHHIEHT U MeToau” ot 26 ctp., ,Pesynrarn ot cobeTBenu npoyupanus’™ ot 63 ctp., ,,O0chK1aHe
Ha pesynrature” ot 12 crp., M3soau”, llpunocu”, ,Ilybnukaumm v HaydHH CbOOILEHMS ™,
SJlurepatypa” ot 36 crp., mocousaiua 353 auTepaTypHHd U3TOYHULH, OT KOUTO 22 ca HA KHUpUIIHLIA H
331 ca na narununa. Toil e U3L470 JIe/l0 Ha JucepTaHTa M W3pabOTBAHETO MY € Ha MHOro J100po
TEXHUYECKOTO HUBO.

TemaTta e ¢ mpakTH4Yecka HACOYEHOCT LENANIA YpE3 CPaBHHUTEIHA OLEHKA Ha KIWHHYHH,
MMYHOJIOTHYHH M esekTpodu3znosioruunm nokasarenu npu 6onnu ¢ KHMC pa onpeaenu taxnara
OTHOCHTEJIHATa TexKecT rpu nporpecus 8 MC.

JlutepaTypeH 0030p € CpaBHMTENHO MbJIGH M 1eIM Jia TIPeJCTaBH OCHOBHM JIaHHM 3a
fonectHocTTa, 3abongemocTta M KiauHuyHute ¢Gopmum Ha MC, kakto cneyuduuHK KIMHUYHU
xapakrepuctuky Ha KHUC, xouro ro orimuasar or Hes. ToBa € NMOCTUrHATO B HAKOJIKO pasjeia
MpeACTABSALM XPOHOJIOIHYHO MCTOPUYECKUTE M ChbBPEMEHHUTE aclekTd Ha naromopdosiorusra u
narodusuonorusta, auardosara v jedenuero Ha MC u na KHC. llpeacrasenn ca cbpmo MPT

KpUTEpUUTE 33 TAXHOTO OTAU(epeHIIMpaHe, BKIIOUHTEIHO U MPH JIMNCa Ha KIMHKWYHa u3sBa. [Topaan



cnenupukara Ha u3bpaHaTta Tema, 0030pBT chAApKA W MH(OPMALIMA 32 UMYHOJIOTHYHUTE [POMEHU
Ha HapyllIeHUATa HA KPbBHO-MO3bUHATa OaprHepa, KaKTO W HACTBIIBALIUTE [IPOMEHU B aKTUBHOCTTA M
perylanusTa Ha akTMBHOCTTa Ha marpukcHute meranonporenHazu /MMP/ npu MC. Msrbkhata e
cnenMduKkaTa Ha akTHBHOCTTAa Ha noaRuaoretre MMP-2, MMP-3 u  MMP-9 npu MC wu japyru
3abonaBanud. [I-p CajnapikaHcka upe3 KOMIIETEHTEH MOAXO0/ pasriexk/jia CMHTe3a M JIerpajalmsara Ha
OCHOBHHMTE KOMIIOHEHTH Ha CBOBaTa cTeHa Kato kojaren Ttun [V, TponoenactuH, Koiito e
MpeKypcop Ha enacTuHa, Karo (akropu 3a oOpazyBaHe Ha aHTUTENA Cpelly TAX, B HOpMa W MpH
O6onuu ¢ MC u apyru pasznuunu 3abonspanus. M3TbKHATH ca ChIIO €TANUTE OT Pa3BUTHETO Ha
aKcoHanqHata JereHepauus Ha 0A70TO MO3BYHO BEIIECTBO, CHUYCTAHA C  BB3MAJMTEIHH
natoGU3MOIOrMYHM MEXaHW3MH, KaKTO W pOJATa HAa OKCHAATHBHMA CTpEC ydyacTBallM KaTo oOIIM
mexanu3mu nipu MC u KHUC. boratuar aureparypeH 0630p cbhabpika oile 6azora MHpopmauus 3a
KIMHUYHY, MApaKIMHUYHU U TeHeTUYHM M0Ka3aTelu, KakTo U (pakTopuTe OT OKONHATa Cpefia, KOUTO
MMaT TMPOrHOCTHYHA CTOWHHOCT npu 3acTpamieHure ot kKouBepcus ot KHMC B MC OGonnu. B
TepeneBTHYHATA YacT Ha 0030pa ca U3THKHATH apryMeHTUTe “3a” ¥ “NpoTHB” JIeUEHHETO Ha BoaHUTE
¢ KHMC ¢ ornen mpesenumsta 3a npemuHaBeHe B MC. Hanmparenute W3BoaM B Kpas Ha 00630pa
obocHoBaBaT HeOOXOAMMOCTTA OT ThPCEHE HA KOMIUIEKC OT MapKepH, KOWTO OuXa MoAroMorHaiu
uaeHTudukauuaTa Ha 6onnure ¢ KMC nmaium Bicok puck ot konsepeus B 6onectra MC.

LlenTa e scHo ¢popmyaMpaHa U MOCTABEHHUTE ILHECT 3a7a4H ca CBbP3aHH C Hes.

H3cnenpanuTe nvua ca noAdpaHd M BKIKOYEHM, ChIlacHO JloOpara MeJMIIMHCKA TPaKTHKA,
KaTo ca pa3Jie/icHH Ha JIBe OCHOBHM I'pYMH W OTrOBapAT Ha AM3aiiHa Ha mpoyuBaHeTo. [IbpBHYHaTA
ocHoBHa rpyna e ot 50 noadpanu GoHU, OTroBapAllM HA KOHTKPETHU BKJIIOYBALLM W M3KIIOYBALIM
Kpurepuute 3a nocrossHe auarHosata KHMC. Bropara e ot 27 3apaBu KoHTpoau. M3caensanusaT
KIMHAYeH KOHTHHTEHT € TMpoclefieH 3a MeTroAMINeH MepHoj, KOHWTO BIOC/EJICTBHE €
npepasnpesenel Ha JBe MOArpYNH — OOJNHW, KOWTO BIIOCTEACTBUE TMOKPHUBAT pPEBU3MpAHWTE
kputepun Ha McDonald 1 craBTOpH 32 nocraBane nuarnozata MC u BTopa, NpaKTHYECKH OCTaThyHa
W ManobOpoiina, HenokpuBaluy Te3u Kpurepuu. Ha 6azara Ha HAJIMYHMETO HA KIWHWYHU MPOSBH, KATO
HaaMuue wiu aunca Ha onrtudeH HeBput /OH/, kakto u 6Gazata Ha LI€J€HACOYEHH TMapakIMYHU
MMYHaJOrH4YHH TecToBe 3a auTuesnactun aurutena /AEAT/, antukonaren tun IV anTtutena
/ACIVAT/ u aururponoenactun aururena /ATEAT/. ca chopmupanun cbOTBETHO MNOArpyIH,

NnNoABOJABALLM B JHHaAMHKA MPOCICAABaHE HA OTKJIAHEHHUATA WM.



MeToauTe, OTrOBapsllld Ha MOCTABCHWUTE 3ala4M, Ca ACHO ONMCAHM W Ca KIMHUYHH H
HEBPOO(PTATIMOIOTMYHH, HEBPO(M3HOIOIMYHH M TICHXOMETPHYHH, KaKTO W HEBpOM300pazspaiiy.
Ocoben uHTEpEC NMpejcTaBisBaT U30paHUTE CEPOTOTHYHM M UMYHOJIOTMYHH METOIH 32 ONpe/le/iaHe
Ha enactuH JerpazaumonHHu npoayktd (EDP), xomarenw tun IV jerpajaitioHHU  MPOAYKTH,
AHTHEJNACTMHOBHM, AHTHTPOIOEJACTUHOBH W aHTukonareH Tun  [V-awturena, marpukcHa
metasornporennasa-9 (MMP-9) u TbkaneH nHxubuTop Ha meranonporennasure (TIMP), kakTo u 3a
onpeaenste Ha anTHAGE-anturena. CTaTHCTHYECKH METOIM €a aleKBaTHO 10A0paHH U MO3BONABAT
Ja ce HarpapsT ChOTBETHUTE CPAaBHUTEIHU aHAIM3H.

Pesynrarute ca nobpe npejacraBeny u onarneaeHu upes 32 tabauuu u 40 ¢purypu. B otrosop
Ha [OCTABEHMTE 3aJlaud, MOJydYeHUTe OT JOKTOpaHTa JaHHM ca rpyNnUpaHd B ChOTBETHH pa3lieiiu:
«KIIMHAYHH  PE3yNTaTH»; «eJIeKTPOPHU3HOIOTHYHI PE3YITATHY; «UMYHOJIIOTMYHH pe3ysITaTu» U
«TICUXOMETPUYHH Mokazatenu». Jlanuure ca chOMpaHu U CHIIOCTABEHH C KIMHUYHUTE H3MEHEHHS Ha
zabonaBanero ¥ Haxoakute ot MPT.. npe3 uenus cpok Ha HadJIIOJEHMUETO, KATO HA OTpa3seHUTE
MPOMEHH € ThpceHa KopenallMOHHa 3aBUCUMOCT.

B uactra «obcwiiane Ha pesunraruy» j-p Canapzancka 6e3npucTpacTHO NMPaBH aHATM3 Ha
cOOCTBEHMTE CH Pe3yITaTH M JaHHU, U KbJETO MMa BL3MaKHOCT, U CHIIOCTABA C APYrH aBTOPH OT
HampaBeHaTa JIMTeparyJ/iHa CripaBKa.

HarnpageHuTe OT AUCEPTAHTA MIECT OCHOBHHM W3BOJM OTrOBAPAT Ha MOCTaBeHaTa Lel W 3a1a4n
M M3TBKBAT ACHO YCTAHOBEHHMTE MPOrHOCTHYHN MapKepH 103BOJIABALIM o4aKBaHa konsepeus Ha KHUC
B MC.

dopmynupaHuTe NPUHOCH OT AMCEPTAIMOHHMA TPYH WMMaT 6 HAYYHO-TEOPETHYHH M 5
HAYYHO-TIPAKTHYECKH XapaKTep, KOMTO MY NpH/IaBaT aJeKBaTHO HEOOX0IMMaTa TeKeCT U 3HauUCHHeE.

3ak/nouenue:

Ha ocHoBanue HarpaBeHMs aHa/lM3 Ha JAUCEPTALMOHHUA TPy ..KoMiulekeHo npoyuBaHe Ha
KJAMHAYHA, eJeKTPoQH3HOMOrHYHH H HMYHOJOTHYHH MapKepH 3a IPOrHo3a Ha pHCKa OT
KOHBEPCHSI HA KIMHHYHO H30JHPAHHUS CHHAPOM B MHOXKECTBEHAa CKJIepo3a™ jlaBam CBOATa
NOJOAKHTEIHA OLIEHKA U pernopbyam Ha uieHoBete Ha Hayunoro skypu Jia riacysar MojioxHTEIHO
3a MPUCHAK/IAHE HA HayuyHaTa W oOpasosarenHa crenen ,J/lokrop” na a-p Bexwuuke basizmjosa

Capapsancka-Tep3nesa.
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