СТАНОВИЩЕ
                         От проф. д-р Пламен Цветанов Георгиев, дм, дмн 

на дисертационния труд 

на 
д-р Иван Георгиев Лисичков
„Клинико-електрофизиологично проучване на диагностичната стойност на промените на CNV и Р300 при паркинсонова болест”
На основание чл. 28, ал. 3 от Правилника за условията и реда за придобиване на научните степени и заемане на академичните длъжности в МБАЛ „НКБ” ЕАД-София, чл. 26, ал. 3 и от Правилника за прилагане на Закона за развитие на академичния състав в Р България, чл. 30, ал. 3 и от Правилника за прилагане на Закона за развитие на академичния състав в Р България и съобразно Заповед № 360/04.09.2015г. на Изпълнителния директор на МБАЛ „НКБ” ЕАД-София, съм избран за член на Научното жури със задача да представя рецензия относно: 

Дисертационния труд на д-р Иван Георгиев Лисичков, свободен докторант към Клиниката по неврология при МБАЛ „НКБ”-ЕАД, София на тема: „Клинико-електрофизиологично проучване на диагностичната стойност на промените на CNV и Р300 при паркинсонова болест”, за присъждане на научна и образователна степен „Доктор”.
Д-р Иван Лисичков е роден на 26.10.1959 г . в гр. Русе. Завършва Математическа гимназия в гр. Русе и висше образование по медицина в Медицинския институт – Плевен през 1985 г. През 1994 г  придобива специалност по "Нервни болести", професионална квалификация по „Клинична електромиография“ и „Евокирани потенциали“ - Медицински университет, София.  Последователно работи 2 години като лекар-ординатор  в Бърза и неотложна помощ в гр. Русе, лекар невролог в I-ва Поликлиника гр. Русе, невролог в I-во Неврологично отделение на МБАЛ Русе и от 2012 г. до 2015 г. е невролог в Отделение по функционална диагностика на нервната система МБАЛ-Русе. От 2015 г. до момента е началник на отделение „Обща и съдова неврология“ на МБАЛ- Русе. Член е на Сдружение „Българско дружество по неврология“ и на „Асоциацията по клинична електромиография и евокирани потенциали” .  Владее английски и руски език.
Дисертационният труд на д-р Лисичков е е посветен на актуален проблем в неврологията и неврофизиологията - проучване на промените в събитийно-свързаните потенциали (CNV, P 300) и оценка на тяхната прогностична стойност като ранен маркер за наличие на заболяване и предиктор на прогресия на патологичните прояви.  Добре известен факт е, че клиничната симптоматика при Паркинсонова болест (ПБ) настъпва при напреднала невродегенерация на базалните ганглии, поради което някои от пациентите са резистентни на допаминергичното лечение още в самото начало на заболяването. Това дава основание на изследователите да търсят специфични маркери, спомагащи за ранното диагностициране на ПБ. На този етап, единствено SPECT, PET могат да претендират за такива възможност, въпреки че хистохимичните проучвания показват, че отлагането на алфасинуклеините е процес стартиращ извън базалните ганглии. 
Неврофизиологичните изследвания и по-специално изследването на когнитивните  събитийно-свързани  потенциали биха могли да бъдат полезни в това отношение, тъй като в резултат на намалена активация на мозъчната кора от страна на стрио-палидо-таламо-кортикалните асцендиращи пътища е нарушено сензорно-моторното кортикално взаимодействие и в резултат на това и самата подготовка и времето за отговор  на задачите с  реакция за време. Ето защо идеята да се изследва  CNV  и  Р300  едновременно с отчитане  на  времето  на реакция при ПБ е оригинална и може да разкрие промени в техните параметри, корелиращи с когнитивни  и моторни аспекти на преработка на информация в централната нервна система за изпълнение на когнитивни задачи, което от своя страна би спомогнало за откриване на евентуални неврофизиологични индикатори на невродегенеративните процеси. 
Дисертационният труд на д-р Лисичков е написан на 195 стандартни машинописни страници на граматически правилен български език и е структуриран съгласно възприетите у нас стандарти за присъждане на образователна и научна степен „доктор”. Литературният обзор обхваща 69 страници, а останалата част на дисертацията 130 страници. Библиографията включва 352 източника, от които 14 на кирилица. Резултатите са обобщени и илюстрирани в 15 таблици и 29 фигури.
Литературният обзор отразява съвременните разбирания за етиологията, патогенезата и диагностиката на ПБ. Представени са епидемиологични данни, разгледани са съвременните аспекти на етиологията на ПБ, патологоанатомичните промени и клинико-патологоанатомични паралели в премоторната фаза на заболяването. Подробно е разгледана нормалната и патологична физиология на базалните ганглии, диагнозата и диференциалната диагноза на ПБ. Анализирани са възможностите на дифузионна МРТ, SPECT, PET, транскраниална B-mode доплер сонография и електрофизиологични изследвания, за диагнозата и диференциалната диагноза на ПБ, особено в най-ранните и стадии. Основно внимание д-р Лисичков е отделил на събитийно свързаните мозъчни потенциали CNV и вълна Р300. Същите поради своята трудоемкост на изпълнение и липса на установени стандарти и протоколи така и не навлязоха в клиничната практика и се използват предимно с научни цели. Основното научно напревление, в което са използвани са болест на Алцхаймер, съдова и посттравматични когнитивни нарушения. Единични са съобщенията при ПБ, основно базирани на техните промените настъпващи при дълбока мозъчна стимулация. Изследванията са провеждани върху малък брой пациенти основно за Р300 и CNV от една страна и данните от клиничните когнитивни тестове и рейтинговите скали от друга. Никъде до сега не е отчитана времевата дисперсия на отговорите, която сама по себе си представлява критерий за съхранена репрезентация на времето в норма и патология.
Целта на дисертационния труд е ясно и точно формулирана като „комплексно проучване на клинично-електрофизиологичните корелации на промените на Контингент негативната вариация и Р300 при пациенти с Паркинсонова болест и здрави контроли. Във връзка с целта са поставени 8 конкретни и изпълними задачи.  
Изследван е клиничния контингент от 50 пациенти и 35 здрави лица. Болните са разделени в две групи: неусложнена и напреднала ПБ. 
Приложените са клинични методи - анамнеза, соматичен и неврологичен статус; рейтингови скали - 5-степенна модифицирана скала на Höehn-Yahr за оценка на тежестта на ПБ; унифицирана скала за оценка при ПБ (UNIFIED PARKINSON'S DISEASE RATING SCALE); Schwab-England скала за глобална оценка на ежедневната активност при пациенти с ПБ; оценка на когнитивни функции с модифицирана, адаптирана за нашата страна MMSE скала, неврофизиологични изследвания: ЕМГ – m extensor carpi radialis, m flexor carpi ulnaris за оценка на тремора двете групи от пациенти; CNV – абсолютни пикови латентни времена на ранната и късна CNV; P 300 - амплитуда и латентно време на Р300 и време на реакция в зрителна “Odd-Ball” парадигма. Статистическите методи са правилно подбрани за целта на проучването. 
Резултатите са подразделени в 4 раздела, които характеризират отделните аспекти на клиничните, невроизабразяващите и неврофиологичните характеристики на болните от ПБ и контролната група; резултатите от неврофизиологичните изследвания – ЕМГ, ЛВ на ранната и късна CNV; резултати от ВР; резултати от изследване на промените в Р 300. 
В обсъждането д-р Лисичков прави критичен анализ на собствените резултати и оригиналните научно-приложни приноси, сравнявайки ги с литературните източници, от което логично са изведени 6 формулирани изводи от дисертационния труд.
Приемам посочените от автора 9  приноси от дисертационния труд, които са разделени на научно-теоретични (4) и научно-приложни приноси (5).  Важно значение българската неврологична практика имат резултатите касаещи редукцията на амплитудата на „късната” CNV явяваща се индикатор за настъпващи двигателни усложнения при ПБ и възможността промените в латентното време на P300 да може да се използва като ранен прогностичен маркер за настъпване на когнитивни нарушения при ПБ. 
Авторефератът адекватно отразява дисертацията. 
Във връзка с дисертационния труд  д-р Лисичков е публикувал 3 статии, от които 1 в чужбина, на които е първи автор. Той има 5 участия в  конгреси и конференции  по неврология, от които на 3 е първи автор.  
Заключение. Представеният от д-р Лисичков дисертационен труд е актуален и представлява негово лично дело. За първи път задълбочено и комплексно е оценена прогностичната стойност на събитийно-свързаните потенциали при пациенти с Паркинсонова болест. Получените резултати са надеждни, а направените изводи са основа за бъдещи проучвания. Всичко това ми дава основание да дам положителна оценка и да препоръчам  на членовете на Научното жури да гласуват положително за присъждане на научната и образователна степен „Доктор по медицина” на д-р Иван Георгиев Лисичков.
01.09.2015 год.                        Проф. д-р Пламен Цветанов Георгиев, дм, дмн                

гр. София
