
РЕЦЕНЗИЯ

на представения дисертационен труд за придобиване на образователна и 

научна степен „доктор”, научна специалност „Вътрешни болести” на д-р 

Лъчезар Боянов Лозанов, Първа Клиника по Вътрешни болести, Отделение по 

ендокринология, МБАЛ „Токуда Болница София” ЕАД, със заглавие 

„ХИПОТИРЕОИДИЗЪМ, ЗАТЛЪСТЯВАНЕ И МЕТАБОЛИТЕН СИНДРОМ -  

ВЗАИМОВРЪЗКИ И РОЛЯ НА ПАТОГЕНЕТИЧНИТЕ ФАКТОРИ”

РЕЦЕНЗЕНТ: Проф. д-р Сабина Захариева Захариева, д.м.н.

Д-р Лъчезар Боянов Лозанов е роден на 09.11.1966 г. в град София. 

Средното си образование е завършил в 21 СОУ „Христо Ботев”- София през 

1984 г., а висшето медицинско образование през 1986 г. в МУ- София. От 1993 - 

1995 година работи като лекар-ординатор в МУ-София, Катедра по 

пропедевтика на вътрешните болести, от 1995-2006 г. като лекар-ендокринолог 

в Университетска специализирана болница за активно лечение по 

ендокринология „Акад. Ив. Пенчев”, Клиника по хипоталамо-хипофизарно- 

надбъбречни и гонадни заболявания. От 2006 г до сега е Завеждащ отделение 

по ендокринология и болести на обмяната в МБАЛ Токуда болница София и 

административен ръководител на първа вътрешна клиника по ендокринология 

и нефрология. От 2002 година е с призната специалност по Ендокринология и 

болести на обмяната. Д-р Лозанов е член на Българското дружество по 

ендокринология и асоциацията по ендокринни хипертонии. Член е на 

Енропейското дружество по изучаване на захарния диабет. Ръководител е на 

специализации на български и македонски лекари за следдипломно обучение 

по ендокринология и болести на обмяната и ехография на щитовидната жлеза 

в МБАЛ Токуда.

Д-р Лъчезар Лозанов има оргинални статии и обзори в областта на 

ендокринологията: Списание “Ендокринология” и други български и

международни медицински списания, съучастия с постери в 14 международен 

симпозиум по хранене и затлъстяване, 21 Европейския конгрес по 

затлъстяване /ЕСО 2014/, Европейската тиреоидна асоциация /ЕТА 2014 и 2016



г/. Той участва в създаване на учебни помагала за обучаващи се лекари и 

материали за обучение на пациенти. Съорганизатор е на два симпозиума с 

международно участие в областта на захарния диабет и тиреоидните 

заболявания /МБАЛ Токуда/

От 2015 г е зачислен за докторантура по вътрешни болести към МБАЛ 

Токуда Болница София по проблемите на захарния диабет, метаболитния 

синдром и хипотиреоидизма.

Значимост на проблема:

Дисертацията на д-р Лозанов е посветена на съчетанието на 

затлъстяване, метаболитен синдром и хипотиреоидизъм. Проблемът е много 

актуален, тъй като се отнася за 3 социално значими заболявания, всяко от 

които свързано със значителен сърдечно-съдов риск. В този смисъл изборът на 

темата предполага разработка и изводи с голяма научно-практическа 

значимост. Относителният дял на тиреоидната дисфункция при лицата със 

свръхтегло в различните популации се различава съществено в зависимост от 

използваните критерии за оценка. Въпреки многобройните проучвния през 

последните години, много от въпросите остават неизяснени, дискутабилни или 

противоречиви. Дисертационният труд има за цел да даде отговор на редица 

проблеми, които все още не са разработени в досегашните публикации в 

българската научна литература.

Дисертационният труд обхваща 143 стандартни машинописни страници със

следното разпределение:

Предисловие - 1 стр.

Литературен обзор - 54 стр.

Цел и задачи - 1 стр.

Материал и методи - 7 стр.

Резултати - 34 стр.

Обсъждане - 11 стр.

Изводи - 2 стр.

Приноси - 2 стр.

Използувани литературни източници - 25 стр.



Разработката е илюстрирана с 12 таблици и 39 фигури. Книгописът 

съдържа 280 източника, от които 5 на кирилица и 275 на латиница.

Така структуриран, дисертационният труд отговаря на процедурните 

изисквания.

ЛИТЕРАТУРНИЯ ОБЗОР съдържа 3 раздела:

I/ Епидемиология и медико-социална значимост на затлъстяването и 

метаболитния синдром;

II/ Тиреоидна функция и мастна тъкан -  интеграция на сигнала за здраве и 

болест

III/ Ефекти на тиреоидната дисфунция върху мастната обмяна.

Обзорът е изключително подробен. Задълбочено е разгледан въпросът 

за мастната тъкан като ендокринен орган и ролята на адипоцитокините -  

лептин, адипонектин, интерлевкин-6 и други, като е анализирана връзката им с 

щитовидната жлеза, тиреоидния автоимунитет, структурата на затлъстяването 

и тъканното възпаление. Промените в липидния профил при хипотиреоидизъм 

и сърдечно-съдовия риск е основен акцент в обзора. Разгледана е ролята на 

заместващата терапия с тиреоидни хормони при субклиничния (много 

дискутиран въпрос) и манифестен хипотиреоидизъм и тази на тиреоидните 

миметници като бъдещ инструмент за лечение на затлъстяването и свързаните 

съпътстващи усложнения.

Обзорът е богато илюстриран с подходящи графики и схеми.

ЦЕЛТА на работата: проучване на взаимовръзките между тиреоидната 

дисфункция, обменното затлъстяване и метаболитния синдром и определяне 

на сърдечно-съдовия риск е ясно формулирана.

Във връзка с целта са формулирани 9 ОСНОВНИ ЗАДАЧИ, които са 

конкретизирани и съотвестващи на съответните аспекти на дисертационния 

ТРУД.

МАТЕРИАЛЪТ обхваща 321 лица на възраст от 16 до 65 год., от тях: 120 

със затлъстяване, 144 с метаболитен синдром и 2 контролни групи с ИТМ < 25



кг/м2, от които 28 пациенти с хипотиреоидизъм и 29 здрави лица. От всички 

групи 160 пациенти са били с данни за автоимунен хипотиреоидизъм 

(тиреоидит на Хашимото), а останалите 161 с нормални показатели на 

тиреоидна функция (еутиреоидни).

Проучването е извършено на 2 етапа:

1/ ретроспективен анализ на клиничните и лабораторните показатели 

при 231 неподбрани пациенти със затлъстяване и метаболитен синдром, от тях 

202 с автоимунен хипотиреоидизъм

2/ сравнително мултифункционално изследване на 118 пациенти в 

насока на тиреоидна дисфункция с извършване на високо-специализирани 

изследвания отчитащи участието на основните патогенетични фактори и 

взаимовръзки. Случаите от втория етап са разпределени в равни по брой групи, 

сравними по пол и възраст:

- група А/ 31 хипотиреоидни пациенти с ОБ/МетС (ИТМ =36,1 кг/м2)

- група В/ 30 еутиреоидни с ОБ/Мет.С (ИТМ = 38,6 кг/м2)

- група С/ 28 хипотиреоидни пациенти (ИТМ < 25 кг/м2)

- група К/ 29 здрави лица (ИТМ < 25 кг/м2)

Използваните МЕТОДИ са съвременни и високо-информативни, 

включващи: клинично изследване и оценка, инструментални методи,

биохимични, хормонални, имунологични тестове, динамични тестове за 

инсулинемия и за отчитане ролята на тъканното възпаление. Иновация за 

България е системното проучване на нивата на адипоцитокините - лептин, 

адипонектин, интерлевкин-6 и на липопротеините с ниска плътност (АроВ, Lp-a) 

при пациенти с хипотиреоидизъм.

Получените резултати са обработени с високо-информативни 

статистически методи: методи на описателната статистика, методи за 

проверка на хипотези- параметрични и непараметрични и корелационен 

анализ.

Разделът „РЕЗУЛТАТИ” е структуриран според поставените задачи. 

ОБСЪЖДАНЕТО следва резултатите. Проведеното обсервационно проучване 

е показало висока ко-морбидност на автоимунните тиреоидни заболявания 

(АТЗ), метаболитния синдром (МетС), централното затлъстяване (ОБ),



достигаща 56,3% честота на АТЗ с преобладаваща такава на субклиничен и 

манифестния хипотиреоидизъм (43,7%). Същата е значимо по-висока от 

честотата на хипотиреоидизма, съобщавана за общата българска популация, 

включваща и лица с нормално телесно тегло.

Честотата на артериалната хипертония при ОБ/МетС и тиреоидна 

дисфункция е по-висока - 67,3% спрямо 54,5% при МетС и ОБ без тиреоидна 

дисфункция. При болните с тиреоидна дисфункция се установява същата 

закономерност за повишена честота на захарния диабет-тип 2 и на нарушен 

глюкозен толеранс.

Логични и интересни са разсъжденията и изводите на автора, че 

хипотиреоидизмът оказва влияние върху стимулираната инсулинемия, но не и 

върху базалната инсулинова секреция. Тази по-късна инсулинова реакция може 

да се разглежда като елемент на инсулинова резистентност при пациенти с 

хипотиреоидизъм. В тази насока са проучвания които показват, че 

метформинът директно повлиява йодния метаболизъм на щитовидната жлеза, 

осъществявайки модулиращ ефект върху натриево-йодния симпортер (NIS, 

SLC5A5) с последващо намаление на йодният пул на тиреоцитите и 

повлияване на тиреоидния функционален статус.

Едни от основните акценти и достойнства на дисертационния труд са 

проучванията на адипоцитикините при пациенти с хипотиреоидизъм, които са 

за първи път у нас. При хипотиреоидните лица Лептинът корелира с CRP и IL-6, 

докато при здравите такава корелация липсва. Това доказва ролята на Лептина 

в хроничното възпаление свързано с нарушена тиреоидна секреция. Лептинът 

е с 4 пункта по-нисък при хипотиреоидните, но липсва статистически значима 

разлика в сравнение с еутиреоидната група.

Установено е, че в групата на хипотиреоидните пациенти медианата на 

серумните нива на Адипонектин е двукратно по-висока, в сравнение с 

еутиреоидните, независимо от ИТМ.

Като анализира получените данни, авторът показва, че по стойностите на 

адипонектина може да се предложи модел за адипонектинова резистентност, 

респективно рисковата група за сърдечно-съдови инциденти. Получените 

резултати представляват оригинален принос за науката и практиката. Те биха



позволили създаване на индивидуализирани терапевтични подходи, които 

трябва да бъдат съобразени с индивидуалните характеристики при пациентите.

Друга интересна хипотеза, която авторът лансира е за обратната 

патогенетична връзка между мастната тъкан като ендокринен орган и 

тиреоидна дисрегулация. Мастната тъкан вероятно повлиява тиреоидната 

регулация на централно ниво чрез рецепторите на лептина и другите 

адипоцитокини в хипоталамуса. В подкрепа на тази теза са някои наблюдения 

от практиката установяващи ефект на лекарствени средства като метформин за 

повлияване на тиреоидната дисрегулация чрез ефекта им върху ТЗ- 

рецепторите в клетачните ядра на тиреоцитите и други периферни тъкани 

(т.нар. ТЗ-резистентност).

Дисертационният труд е написан на хубав български език, като показва 

задълбочени познания и творчески подход на автора към разглеждания 

проблем.

Като ПРИНОСИ на разработката се очертават следните:

1. Доказва се висока честота на субклиничния и манифестния 

хипотиреоидизъм при високостепенно затлъстяване и метаболитен 

синдром. Той е свързан и с повишена честота на артериалната 

хипертония и захарния диабет-тип 2 в сравнение с тази в общата 

популация.

2. За първи път у нас са проучени системно промените на адипоцитокините 

(лептин, адипонектин) и показателите на тъканно възпаление- 

интерлевкин-6 и CRP и тяхното значение за метаболитните нарушения 

при хипотиреоидизъм.

3. Доказва се, че при хипотиреоидизъм адипонектинът в серума е 

сигнификантно повишен като корилира с високи серумни нива на АроВ и 

Lp(a), независимо от телесното тегло и процента на висцералната 

мастна тъкан. Това представлява оригинален научен принос, доказващ 

патогенетичната му роля при автоимунния хипотиреоидизъм.



4. Въведен е нов термин- „адипонектинова резистентност”, който позволява 

по стойността на адипонектина да се прогнозира с определена степен на 

точност дали даден пациент попада в рискова група за сърдечно-съдови 

или мозъчни инциденти.

5. Доказана е необходимостта от провеждане на ТСХ-скриниг при всички 

лица със затлъстяване и метаболитен синдром с оглед ранна диагноза и 

лечение на хипотиреоидизма.
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КРИТИЧНИ БЕЛЕЖКИ:В предварителната рецензия при разкриване на 

процедурата бях направила критични бележки, с които авторът се е съобразил. 

Литературният обзор е намален по обем и е повече фокусиран върху 

проблема.. Обсъждането е разширено и са добавени нови данни, с което става 

по-обхватно и задълбочено. Техническите грешки са отстранени.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ:

Познавам д-р Лъчезар Лозанов от съвместната ни работа в клиниката по 

хипоталамо-хипофизарни и надбъбречни заболявания в продължение на много 

години. Той е демонстрирал винаги грижа за болните, професионализъм, 

дисциплина, много добра организация и изключителна точност в работата си.



Тези му качества, както и интересът му към ендокринните хипертонии и 

системната му работа върху холтер-мониторирането на артериалното налягане 

в този период предопределят избора на темата за дисертация. Представеният 

труд на д-р Лъчезар Боянов Лозанов на тема „ХИПОТИРЕОИДИЗЪМ, 

ЗАТЛЪСТЯВАНЕ И МЕТАБОЛИТЕН СИНДРОМ -  ВЗАИМОВРЪЗКИ И РОЛЯ НА 

ПАТОГЕНЕТИЧНИТЕ ФАКТОРИ” отговаря напълно на изискванията за 

дисертация. Материалът и методите са добре подбрани и са изпълнени 

прецизно. Изводите са обосновани и произтичат от получените резултати.

С оглед горното препоръчам на уважаемите членове на Научното жури да 

присъдят на д-р Лъчезар Боянов Лозанов образователната и научна степен 

“доктор”.

02 . 11.2016 РЕЦЕНЗЕ 

/проф. д-р Сабина


