CIIPABKA

3a HAYYHUTE IPUHOCH HA TIJI. acC. Bepa HBanoBa KO.]I])OBCKa, AOKTOP

Hayunara aeitHoct Ha ri. ac. Bepa MBanosa KosiboOBCKka, JOKTOP € B CIEIHUTE
o0macTT Ha  HEBPOMOP(OJIOTHATA: MHUEITHHHU3AIMS, aAKCOHO-OJHUTOJICHIPOIIUTHUTE
B3aUMO/ICHCTBUS B Ipolleca Ha MUEIMHOOOpa3yBaHETO 10 BpeME€ Ha XUCTOreHe3aTa Ha
HEpBHaTa ThKaH, JAEMUEINHU3ALUs, MHOKECTBEHA CKIIEP03a, YCTAHOBSABAHE HA CEPYMHHU
OuoMapkepu 3a TMpolleca Ha MUENIMHU3ALMs, JEeMHEIMHU3alus W HEeBpPOHaJIHa
JNECTPYKIIUSL.

[Ipes mnocneguuTe 15 roauHM HEWHUTE U3CIEIBAaHUS Ca HACOYEHH KbM
npocnensBane Ha GT1b, GM1, GD1a u GM3 raurimo3umy u TuThpa Ha cepymuute 1gG
u IgM antu-GM1, antn-GDla aHTHraHrIMO3HWIHM aHTUTENAa TPU ILTbXOBe LEWIS c
MpeM3BUKAaH XPOHUYEH PEMUTEHTEH EKCIepUMEHTaJIeH ajepruueH eHuedaaoMHenTuT
(XPEAE), xoilfTo e »XMBOTHMHCKM MOJeJ Ha 3a00JIsIBAHETO Ha LIEHTpajHaTa HEpBHA
cucrema (HHC) muoxectBena ckinepo3a (MC) nmpu Xopara CbIlO U MPH NAIUEHTH B
paznmuunu $azu u hopmu Ha MC.

[Ipe3 te3u rogunwm 111. ac. Bepa MBanoBa KosboBcka, 1OKTOp € paboTuiia KakTo ¢
rOJISIM KOJIEKTUB OT J0Ka3aHu yueHH oT bAH, Taka u ¢ U3BECTHU JieKapu HEBPOJIO3U OT
HBAJIHIT “Cs. Haym”, Knuaukara nmo HeBpomnorus xsm IIspBa MBAJI — Codus,
HSAKOJKO KiIuHU4HU Jaboparopuu B Codus u c¢ Jlaboparopusita mo (QyHKIMOHAIIHA
Mopdostorus u pusnosiorus Ha HeBpoHa B MHcTutyTa o ¢usuonorus ,,Ms. I1. [TaBmos*
kbM Pyckara akagemuss Ha Haykute B Cankr [letepOypr, koopauHatop Ha

MeXAyHapoJHaTa acolralus Ha HeBpoMopdoao3uTe.

I. IIpunocu ot nmucepranusra 3a npuaoousane Ha OHC ,,nokTop®:

1. Jlemouctpupane Ha ydactuero Ha GT1b ranrimosugure B 0Opa3yBaHETO H
MOJIBPKAHETO Ha acKOHO-OJUroJeHApormMTHUTe B3ammoneiicteus B L[HC, kouto ca
3aIBIDKUTENIHA HEOOXOJMMOCT 3a OCBHIIECTBABAaHE Ha MHUEIMHHU3AIUS [0 BpeMe Ha

XHUCTOI'CHE3aTa Ha HCPBHATA CUCTEMA.



2. YcTaHOBsIBaHE Ha MOBUIIICHO Chabpkanue Ha GT1b ranrmuo3umure B cepyma B
IeproJia Ipeay HayajJoTO Ha MUEIMHU3ALMITA U 110 BpEME Ha aKTUBHATa MUEIMHU3ALUS
B IVIABHUSI MO3BK.

3. YcranoBsiBane Ha nopumaBane Ha GT1b ranrmnosuaure B riaaBHHS MO3BK Ha
wibxoBe Lewis ¢ npeansBukadn XPEAE B mepuoja Ha abira peMUcHS, KOrato mpoTuya
MIpPOLIEC HAa PEMUEIIUMHU3ALINSL.

4. JleMOHCTpHpaHe Ha IOBUILICHO chabpxanue Ha GT1b ranrnmosuaure B cepyma
Ha 0O0JIHU ¢ peMUTEHTHO-penuauBupaiia ¢opma nHa MC.

5. YcraHoBsiBaHe Ha MOHW)KaBaHEe Ha KoiudecTBOTO Ha GT1b ranrmmosumute B
cepyma Ha mibxoBe Lewis ¢ XPEAE B mpeAkIUHUYHUS TEPHOJ W TBPBHS KIMHUYCH
€nu130/1 Ha 3a00JIIBAHETO.

6. Jlemorctpupane Ha HamansgBane Ha GT1b ranranosuanTe B cepyma Ha OOJTHH €
BTOpUyHONporpecupama MC, npu KOSTO ce pa3BUBAT HOBU YYaCThIM Ha aKCOHAaJIHa
nerenepanus u nemuenuauzanus B LITHC.

7. YcTaHOBsIBaHE Ha KOpeJalus MeXAy MPOMEHUTE Ha CEpyMHHUTE U MO3bUYHHUTE

GT1b ranrnno3umu npu MAEITHHUA3AINS, PEMUCTHHU3AINSA U JeMHUCTHHU3AII.

II. [IpuHOCH OT M3cenBaHMs, KOUTO HE ca BKIFOYCHH B AMCEPTALIASTA:

8. YcraHoBsIBaHE Ha MMOBHUIABAHE HA ChIBPIKAHUETO HA OCHOBHUTE HEBPOHAIHH U
muennHoBu GM1 ranrnmmosuau B cepyma Ha 0oiHE ¢ MC mpe3 mbpBUTE MPUCTHIIN Ha
3abossBanero. (ITyom. Ne 4, 7)

9. JlemMOHCTpUpaHe Ha TIOBUIICHO ChIbpKAHWE HA TJIABHUTE HEBPOHAIHU
raurnuo3uan GDla B cepyma Ha 6oxHu ¢ MC mnpe3 Haif-panHuTe (Pasu Ha OojecTTa.
(TTy6u1. Ne 5, 21)

10. JleMoHCTpHpaHe Ha 3HAUYECHHETO HA HOPMAJTHHUTE CTOHHOCTH Ha CEPYMHHTE
GM1 u GD1a ranrnmmo3uau npu MHOTO Bb3pacTHH (90-95 romuniau xopa, ICUXHUYECKU U
¢dusuueckn 3apaBu (ITyom. Ne 13). TTomoOHO wm3cieaBaHe € MPOBEACHO W MPHU MHOTO
Bb3pacTHH mrbpxoBe. ([Tyom. Ne 11, 26)

11. Upe3 TuUTpu HAa AHTUTAHTIMO3UJHUTE AHTUTENAa B cepyMa OT OONHH C

BTOPUYHO Iporpecupalia (I)opMa Ha MC e H3CJICABAHO, Y€ HCBPOACTCHCPATHUBHUTC



M3MEHEHHsI ca MO-CHJIHO M3Pa3eHU B CpaBHEHUE C mporeca Ha aemuenuuuzanus. (I1yom.
Ne 12)

12. YcraHnoBeHo e, ue HanuuKe Ha noBumeHu TuTpu Ha 1gG anturtena kpm GDla
n GM1 npu u3cneaBanu 3ApaBy JHIAa Ha BB3pACT OT 72 10 91 ronuHM CBUAETENCTBA 32
HavyaJlHa HeBPOHAJIHA JiereHepainus u aemuenuaunsaims. ([Tyom. Ne 10)

13. Ilpocnenen e TUTHPHT Ha cepymuuTe |IgM ant-GM1 1 antn-GD1a anTurena
IIpH KEHU C KIIMHUYHO JIOKa3aHa peMUTEHTHO peuuauBupaiia MC mpenu, Mo Bpeme Ha
opemenoctta U 3, 7 u 18 Mecena cnen paxmaHeto. HempomeHneHuTe CTOMHOCTH Ha
TUTPUTE Ca B TOJKpeNa Ha KOHIICTIUATA 32 BBH3MOXKHO OllaronmpusTeH eQeKkT Ha
OpeMeHOCTTa BbpPXY pa3Butueto Ha 6osecrra. (ITyom. Ne 7, 28, 35)

14. VYcraHoBeHO €, 4e OCTpa W XPOHHMYHA JIMTHEBA HMHTOKCHKALUS YCKOPSBa
HEBPOJICTEHEPATUBHUTE W3MEHEHHS, KOUTO HOPMAJTHO ce HaOJro/laBaT MPH CTapEeHETO
Ha mo3bka. (ITyosr. Ne 24, 30, 43, 45)

15. Ilpocnenenn ca TUTpPUTE HA AHTUTAHTIIMO3WIHUTE AHTUTENA B cepyMa OT
00JIHU ¢ peMUTeHTHO penmauBupaiia Gopma Ha MC 1o BpeMe Ha yieuenue ¢ [ matupamep
arierat, MHTepdepoH, JlakBHHMMOI W € HalpaBeH aHAM3 Ha XoJa W edekra Ha
neuenuero. (ITyom. Ne 25, 29)

16. OTunTa ce OMOXUMHUYHA (€H3MMHA) aKTUBHOCT, CHCTOSIIA CE B OTICIISIHE Ha
CHAJIOBH  OCTaThIM OT pa3JIMYHH KOMIUICKCHH  CheAMHEHUS  (TaHTIUO3HIH,
TJIMKOTIPOTEUHH, OJINTO3aXapHIU U JIp.) C LeJ MPOyYBaHEe Ha OMOXUMUYHHUTE 0COOCHOCTH
Ha HEBpaMHUHHa3a, H30JIMpaHa OT MpejacTaBuTear Ha mamose Vibrio cholerae wu

Aeromonas spp. Strain A40/20. (ITy6u. Ne 18, 19, 20)

I11. IIpuHOCH C IPUIIOKHO 3HAYCHUE:

17.01kpuBane Ha Ouomapkepu (GDla ranrimo3uan) 3a HEBpPOHAIHO (Ha
HEBPOHATHUS MEePUKapHOH M akcoHa) paspymaBane B [[HC mpu MC, koutro morar na
ObIat aHanu3upanu B cepyma Ha oonnute. (Ilyom. Ne 6, 7, 21, 41)

18. VYuacte B MHOroroaumHu uscinenBaHus Ha Oosnu ¢ MC, kouTo ca Ha
IBIATOCPOYHO CKBIIOCTPYBAIIO JieueHUe ¢ uHTepdepoH. M3cnenBar ce aHTHTENA Cpelly

I/IHTep(pepOH C IICJI paHO Oa €€ OPCACIIN 10 KOJIKO IMPUIIOKCHOTO JICUCHUC € TOAXOAAIIO0



3a JaJIeHus MallMeHT U aKo He €, TO JICYEHHETO Jla ce Haco4u B Apyra mocoka. (ITy6m. Ne

14, 15, 16, 17)



