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1. BEVEZETES

Az asztma az egyik leggyakoribb terhességben kezelést igényld
krénikus betegség. Az asztma szamos anyai és magzati sz6v6dmény
kialakulasanak a rizikéjat fokozza, ugyanakkor a varandéssag is
hatassal lehet az asztma tiinetességére, sulyossagara, ami abban
nyilvanul meg, hogy a kismaméak 33%-aban a betegség romlik a
terhesség alatt. Nem teljesen ismert, mi vezet az esetleges
allapotrosszabbodashoz terhesség alatt, igy jelenleg még nem
hatarozhaté meg elére, mely asztmds kismamak veszélyeztetettek a
sziilészeti szovédmények szempontjabol. Az optimalis asztma
kontroll fenntartasa terhesség soran csokkenti az anyai és magzati
szOv6dményrizikot egyarant. Az asztma allapotfelmérése terhesség
alatt azonban nehézségekbe uUtkozhet. A légzésfunkcios vizsgalat
eredményeit maga a terhesség befolyasolhatja, ami az allapotromlas
korai jeleinek fel nem ismeréséhez vezethet. Emellett az er6ltetett
kilégzési mandver elvégzése nem minden kismama esetében
biztonsagos ¢és kivitelezhetd. A fentiek miatt asztmaval szovodott
terhesség esetén kilondsen hasznosak lennének a klinikumban
hasznalhaté olyan nem invaziv biomarkerek, amelyek az asztma
tlnetességével osszefiiggenének, és eldrejeleznék az asztma
terhesség alatti romlését.

A vaszkuldris endotelidlis novekedési faktor (VEGF) az
angiogenezis egyik f6 mediatora; szolubilis receptora, az sFltl
szabalyozza bioldgiai aktivitasat. A VEGF terhesség soran a
normalis embrionalis és placentalis angiogenezisben kritikus
szerepet jatszik. Az angiogén-angiosztatikus faktorok aranyanak

romlasa terhességi komplikacidkhoz vezethet. Asztmaban a krénikus



gyulladas kovetkeztében kialakuld léguti atépiilés egyik legkorabbi
eleme a légutak erezettségének jelentds megndvekedése, melyben a
VEGF serkent6 hatasdnak dont6 jelentdsége van.

A szolubilis urokinaz plazminogén aktivator receptor (SUPAR) a
gyulladasnak, az immunrendszer &ltalanos aktivaltsagi allapotanak
érzékeny jelzéje. Optimalis biomarker lehet, mivel szintjét nem
befolyasolja napszaki valtozas vagy a prandialis allapot, és a mintak
ismételt fagyasztadsdra — felolvasztasara sem érzékeny. Széamos
gyulladasos betegségben emelkedik a koncentracidja, rdadasul a
rosszabb prognézist is el6re jelezheti. Terhesség hatdsara a SUPAR
periférids szintje magasabb lehet, ami a trofoblaszt sejtek
aktivitdsara, emellett az immunrendszer fizioldgidsan aktivalt
allapotéra utalhat. Praeeclampsidban az élettani terhességben mértnél
is magasabb koncentraciot irtak le.

A hialuronsav az extracellularis matrix egyik f6 alkotoja.
Szovetsériléssel és gyulladdssal jar6 &llapotokban  kisebb
molekulasuly( fragmentumokka degradalédhat, melyeknek szamos
gyulladaskeltd, szabalyozo szerepik van. A hialuronsav szerepet
jatszik az asztma patomechanizmusaban. Emellett nélkiilozhetetlen
az embrié bedgyazddasahoz, a decidualizaciéhoz és az egészséges
terhesség  fenntartdsdhoz; szérumszintje azonban patol6gias
terhességben tovabb emelkedik.

A fenti hdrom lehetséges biomarker periférias vérben mért
koncentracidjarol és az asztma klinikai mutatoival felfedezhetd
esetleges Osszefiiggéseir6l asztmaban — a gyulladasos allapotokban
és egészséges, illetve koros terhességben is egyre inkabb felismert
fontos szerepeik ellenére — nincs adat, és asztmaval szovOdott

terhességben sem vizsgaltak még ezeket a molekulékat.



2. CELKITUZESEK

A kutatdsaink legfontosabb kitliz6tt célja az asztma

stlyoshodasaval Osszefliggést mutaté olyan biomarker kimutatasa

volt, amely nem-invaziv mddon meghatarozhatd, és igy potencialis

molekulaként vizsgalhatd mind asztmaban, mind pedig asztmas

terhességben. A kovetkezd kérdésekre kerestiik a vélaszt:

A)

B)

C)

D)

E)

F)

G)

A VEGF [1] és suPAR [2] periférias szintje eltér-e kezelt
asztmas, nem terhes betegekben az egészséges, nem
terhes személyekhez képest?

A VEGF [1], suPAR [2], hialuronsav [3] periférias szintje
mutat-e dsszefliggést asztmas, nem terhes betegekben
az asztma klinikai mutatéival?

Alkalmas-e a VEGF [1], suPAR [2] vagy hialuronsav [3] a
nem megfeleld asztma kontroll kiszlirésére?

A VEGF [1] és suPAR [2] periférias szintje eltér-e asztmas
terhességben az egészséges terhességhez képest?

A VEGF [1], suPAR [2], hialuronsav [3] periférias szintje
eltér-e asztmas terhességben az asztmas, nem terhes
betegekhez képest?

A VEGF [1], suPAR [2], hialuronsav [3] periférids szintje
mutat-e 6sszefliggést asztmés terhesekben az asztma
klinikai mutatoival?

Alkalmas-e a VEGF [1], suPAR [2] vagy hialuronsav [3] a
nem megfeleld asztma kontroll kisziirésére terhesség

alatt?



3. MODSZEREK

A vizsgalatokban résztvevé alanyok

Keresztmetszeti vizsgalatainkban négy csoport szerepelt: asztmas
terhes csoport (AT), asztmas, nem terhes betegek (ANT), egészséges
terhesek (ET) és egészséges, nem terhes kontrollszemélyek (ENT). A
VEGF vizsgalatunkban 31 AT, 29 ANT, 28 ET és 22 ENT résztvevo
volt. Ugyanebben a vizsgalatban a VEGF/sFIt1 periférids vérben
tapasztalhaté egyenstlyanak megitélésére az sFIt1 mérést is
elvégeztilk 85 plazmamintan (21 AT, 23 ANT, 21 ET és 20 ENT).
Utobbi molekulat a két terhes csoportban csak masodik trimeszteres
kismamak mintdiban mértilk, a szakirodalombél ismert jellemzd
terhesség lefolyasa alatti valtozasa miatt. A SUPAR mérésekben 15
AT kismama, 38 ANT beteg, 58 ET kismama és 29 ENT
kontrollszemély vett részt. Mivel a suPAR-t kordbban még nem
vizsgaltdk asztmaban, ebben a vizsgéalatban az ANT csoportba 11 és
az ENT csoportba 10 férfit is bevontunk, hogy altalanossagban az
asztmara vonatkozd kovetkeztetések is levonhatok legyenek. A
periférids gyulladas komplexebb felmérése érdekében ebben a
vizsgalatban az interleukin-6 (IL-6) és a CRP mérésére is sor keriilt.
A hialuronsav vizsgélatba 16 AT kismamat és 36 ANT ndObeteget
vélogattunk be.

Az asztmés betegek a Semmelweis Egyetem Pulmonoldgiai
Klinikan keriiltek bevonasra. Az egészséges terhes kismaméakat a
Semmelweis Egyetem L. sz. Sziilészeti és N6gyogyaszati Klinikan
toboroztuk. Egészséges, nem terhes kontrollszemélyeket részben a
Pulmonoldgiai Klinika dolgozéi kozil, részben egyetemistak kozill

toboroztunk.



Az AT és ANT csoport résztvevoinél az asztma diagnozisat a
Global Initiative for Asthma (GINA) ajanlasa alapjan allitottuk fel
legalabb 6 honappal a vizsgalatba bevonas el6tt. A betegek
perzisztald asztmasok, altaldban részlegesen kontrollalt vagy jol
kontrollalt allapotiak voltak, kezelésik a GINA iranyelv szerint
tortént.  Kizarasi  kritériumok voltak a krénikus és akut
megbetegedések (kivéve a szénanathat), a dohanyzas, ismert

terhességi szov6dmény fennallasa és az ikerterhesség.

Mintagyiijtés és laboratériumi mérések

A periférias vénabol nyert vért EDTA-val antikoagulalt vérvételi
csovekbe gytjtottilk. A plazmat centrifugalassal elszeparaltuk, és a
mérésekig —80°C-on téroltuk. Mindegyik vizsgalt molekulat
kereskedelmi forgalomban kaphat6 ELISA kitekkel mértik, a
gyartéik utasitasai szerint. A VEGF mérés a DVEQO, az sFIt1 mérés
a DVR100B kodu kitekkel tortént (R&D Systems, Abingdon,
Egyesult Kiralysag). A detektalasi kiiszéb a plazma VEGF esetében
9 pg/ml, az sFltl esetében 2,5 pg/ml volt. Mivel az sFltl a VEGF
ELISA kit mérését befolyasolhatta, ezért a VEGF standard gorbét (0-
500 pg/ml kozotti tartomany) kiillonbdzé mennyiségii sFltl (4000,
2000, 1000, 500 és 250 pg/ml) jelenlétében is felvettik. A suPAR
plazmakoncetraciéjat suPARnostic Flex ELISA assay-vel mértik
(ViroGates AJS, Birkergd, Dania). A hialuronsav mérés is ELISA
kittel tértént (Corgenix, Inc., Broomfield, Co, USA). A CRP és IL-6
meghatéarozasa is kereskedelmi forgalomban kaphat6é diagnosztikus
tesztekkel tortént (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim,

Németorszag). A mérések részben a Pulmonoldgiai Klinikan,



részben a Semmelweis Egyetem Laboratériumi Medicina Intézetben

torténtek.

A légzésfunkcid és a kilégzett nitrogén-monoxid szint mérése,
illetve az asztma kontroll meghatarozasa

A légzésfunkcios vizsgalat elektronikus spirométerrel tortént
(PDD-301/s, Piston, Budapest, Magyarorszag), az aktualis ajanlasok
szerint. Az asztma kontrollaltsagat az Asztma Kontroll Teszt (ACT)
kitoltésével mértik fol. A FEyo-t NIOX MINO elektrokémiai
analizatorral mértik (Aerocrine; Solna, Svédorszag) 50 ml/s

kilégzési aramlas mellett, az ajanlas szerint.

A szlilészeti adatok rogzitése

A két varandds csoportban feljegyeztik a szilészeti kimenetelt
jellemzd adatokat, mint sziiletési suly, gesztacios hét a sziiléskor, az
1jsziilott neme, Apgar pontszamok, anyai vagy magzati szovédmény

fellépése.

Statisztika

Az adatok eloszlasanak normalitasat Kolmogorov—Smirnov és
D’Agostino-Pearson teszttel elemeztik. A normdl eloszlasu
véltozdkat atlag (£SD) forméban, mig a nem normal eloszlasu
véltozdkat median [interkvartilis tartomény] formaban adtuk meg. A
statisztikai szamitasokhoz paraméteres probak kozil parositatlan
Student-féle t-probat, nem paraméteres probak kézil Kruskal—
Wallis, Dunn’s post hoc, Mann-Whitney U, Wilcoxon és Spearman
teszteket hasznéltunk. A szilkséges korrekciokat Quade’s rank

kovariancia analizissel és parcidlis rangkorrel&cidval végeztik.



4. EREDMENYEK

4.1. VEGF és sFltl

A vizsgalt csoportok demografiai (életkor, terhességi kor) és
klinikai adatai kdzétt (FEV; és FVC, FEyo érték, ICS dozis, szilletési
stly, gesztacids kor a sziléskor, Apgar ponszdmok) nem volt
kilonbség. Mig a szabad VEGF az ANT csoport mind a 29
mintajaban (100%) és az ENT csoport 20 mintajaban (91%)
detektalhaté volt, addig az AT csoportban csak 18 mintdban (58%),
és az ET csoportban minddssze 10 mintaban (36%) volt mérhetd. A

szabad VEGF szintje alacsonyabb volt az AT csoportban az ANT

csoporthoz képest (p < 0.001), és az ET csoportban az ENT

csoporthoz képest (p < 0,001; 1. dbra).
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1. abra. A plazma szabad VEGF koncentraciok a négy

vizsgélati csoportban. AT, asztmés terhes; ANT, asztmas, nem terhes; ET,
egészséges terhes; ENT, egészséges, nem terhes; NS, nem szignifikans. * p < 0,05.

Az AT csoporton belll a szabad VEGF koncentréci6 hasonl6 volt

a masodik és harmadik trimeszteres kismamak mintéiban (p = 0,54,



2. A ébra), valamint ugyanazon betegek masodik, majd harmadik

trimeszterben vett mintaiban sem volt kilénbség a VEGF szintek
kozott (p = 0,67; 2. B abra).
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0sszehasonlitasa masodik és harmadik trimeszteres asztmas

kismamakban

Az AT csoportban forditott 0sszefliggést detektaltunk a plazma
szabad VEGF koncentraciok és a FEyo szintek kdzott (p = 0,01, r =
—0,51); azonban az ICS dozisara val6 korrekcid utan az dsszefliggés

megszint (p =

0,22), jelezve az ismert tényt, hogy a FEyo-t

befolyasolhatja az inhalacids kortikoszteroid kezelés.
Az sFItl szint emelkedett volt az AT és ET csoportokban az ANT

és ENT csoportokhoz képest (p < 0,001), de az AT vs. ET, illetdleg



az ANT vs. ENT csoportok kdzott nem volt kiilénbség (p > 0,05; 3.

abra).
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3. dbra. A plazma sFItl koncentraciék a négy vizsgalati

csoportban. AT, asztmés terhes; ANT, asztmés, nem terhes; ET, egészséges
terhes; ENT, egészséges, nem terhes; NS, nem szignifikéans. * p < 0,05.

A FEyno-n kivil egyik vizsgalt klinikai vagy sziilészeti adattal
sem filiggott Ossze sem a plazma szabad VEGF, sem az sFltl

koncentracio6 egyik csoportban sem.

4.2. suPAR

Az életkor magasabb volt az ANT csoportban, mint az ET és AT
csoportokban (p < 0,001). Az AT csoportban alacsonyabb volt a
gesztacios kor az ET csoporthoz képest (p < 0,001). A sziilés
gesztacios ideje és a sziiletési suly nem kilénbdzott. Az ANT és AT
csoportok kozott nem talaltunk Kkulonbséget az asztma Kklinikai
mutatéiban (FEV,;, PEF, R,,, ACT 06sszpontszam, ICS dozis). A
SUPAR periférias koncentracioja az ET csoportban alacsonyabb volt,

mint az ENT kontrollcsoportban, tovabbd az AT csoportban



alacsonyabb volt, mint az ANT csoportban (p < 0,001; 4. &bra). Az
ANT és ENT csoportokban hasonlé értéket mértiink, és az AT
csoportban sem mutattunk ki kiildnbséget az ET csoporthoz képest
(p > 0,05; 4. abra).
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4, dbra. A suPAR plazmakoncentracioi a négy vizsgalati

csoportban. ENT, egészséges, nem terhes; ET, egészséges terhes; ANT, asztmas,
nem terhes; AT, asztmés terhes; ® p < 0,05 vs. ENT, ®p < 0,05 vs. ET, ¢ p < 0,05 vs.
ANT.

Az IL-6 koncentréciéja mind a négy vizsgélt csoportban hasonlé
volt (p > 0,05). A CRP értéke az AT kismamak korében magasabb
volt, mint az ENT kontrollcsoportban (p = 0,005).

Az ANT csoportban szignifikans korrelaciét talaltunk mind a Ry,
és suPAR értékek kozott (p = 0,004, r = 0,47), mind a Ry, és IL-6
értékek kozott (p = 0,047, r = 0,35; 5. abra).
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5. abra. A léguti dramlési ellendllas és a periférids suPAR,

illetve 1L-6 koncentrécio kozotti korrelaciék az ANT csoportban.
ANT - asztmés, nem terhes; Ray — 1égUti aramlasi ellenallas.

Mivel a jelenlegi ajanlasok szerint a PEF > 80% és az ACT
Osszpontszam > 20 értékek tekinthetdk a jol kontrollalt asztma
mutatéinak, elvégeztik a harom gyulladdsos molekula ROC
analizisét az AT és ANT csoportokban a PEF 80% folotti és alatti
értékekkel biro, illetve az ACT 6sszpontszdam 20 folotti és alatti
értékekkel bird betegek alcsoportjaival. A suPAR értékek ROC



analizise a PEF 80% folotti vagy alatti értékekkel bir6 ANT
betegeket elkilonitve 0,75 AUC értéket eredményezett 4,04 ng/ml
vagoéponttal (p = 0,023; 6. abra). Az ACT dsszpontszam 20 folétti
vagy alatti értékekkel bir6 ANT betegekkel elemezve az AUC 0,80
volt 4,04 ng/ml vagéponttal (p = 0,006; 6. abra).

ANT csoport, PEF 80% alapjan ANT csoport, ACT 20 alapjan
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6. abra. A keringé suPAR értékek ROC analizise az ANT és
AT csoportokban, PEF > 80% és ACT oOsszpontszam > 20

alapjan. ANT, asztmés, nem terhes; AT, asztmés terhes; PEF, kilégzési
cstcsaramlas; ACT, Asztma Kontroll Teszt.

4.3. Hialuronsav

Az ANT csoportban magasabb volt az atlagéletkor, mint az AT
csoportban (p < 0,001). Az asztma klinikai mutatoiban (FEV,, PEF,
Raw, ACT 0Osszpontszam, ICS ddzis) nem volt kilonbség. A
hialuronsav szint Osszefliggott az életkorral az Osszes asztmas
beteget (n = 52) egylittesen vizsgalva (p = 0,006; r = 0,37), és az
ANT csoporton beldl is (p = 0,019; r = 0,39). Az AT csoporton belul



a masodik és harmadik trimeszterben 1évé kismamak periférias
hialuronsav koncentraciéi kdzott nem talaltunk kiilonbséget (p =
0,27).

A hialuronsav értékek alacsonyabbak voltak az AT csoportban,
mint az ANT csoportban (p = 0,006; 7. abra). Az életkorra valo
korrekcié utdn a killonbség szignifikanciaja trend szintjére
mérsékldott (p = 0,056).
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7. abra. Periférias hialuronsav koncentracioé a két vizsgalati

csoportban®. ANT — asztmés, nem terhes; AT — asztmas terhes; p = 0.006; *az
adatok nincsenek az életkorra korrigéalva.

Szignifikans korrelaciét talaltunk a hialuronsav szint és a léguti

aramlasi ellenallas kozétt a teljes asztmas betegpopulacioban (p
0,0055; r = 0,38) és az ANT betegcsoportban is (p = 0,004, r
0,467; 8. abra).
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8. &bra. A hialuronsav és a légati aramléasi ellenallas kozti

korrelacié az ANT csoportban. ANT — asztmas, nem terhes; Ra, — léguti
aramlasi ellenallas.

Az ANT csoportban inverz korrelaciot allapitottunk meg a
hialuronsav szintek és az ACT 6sszpontszam kdzott (p = 0,01; r =
—0,437; 9. abra). Mindezek az &sszefliggések az életkorra vald

korrekcio utan is szignifikdnsak maradtak (p < 0,05).
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9. abra. A hilauronsav és az ACT 6sszpontszam kozti inverz

korrelacié az ANT csoportban. ANT — asztmés, nem terhes; ACT — Asztma
Kontroll Teszt.



Az ACT dsszpontszam 20 folotti vagy alatti értékekkel bird ANT
betegeket elkilonitve a ROC AUC 0,826 volt 37,4 ng/ml
vagéponttal (p = 0,006; 10. abra).
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10. abra. A hialuronsav értékek ROC analizise az ANT

csoportban, az ACT 6sszpontszam >20 alapjan. ANT — asztmas, nem
terhes; ACT — Asztma Kontroll Teszt.

5. KOVETKEZTETESEK

A) Sem a VEGF [1], sem a suPAR [2] periférias szintje nem tér
el kezelt asztmas, nem terhes betegekben, az egészséges, nem terhes
személyek értékeihez képest.

B) Nem terhes asztmasokban a VEGF [1] periférias szintje nem
mutat Osszefliggést az asztma klinikai mutatoival. A suPAR [2]
periférids szintje azonban szignifikdnsan korrelal a légati aramléasi
ellendllassal. A hialuronsav [3] periférias szintje szintén korrelal a

légati aramlasi ellendllassal és forditottan korreldl az ACT



Osszpontszdmmal. Tehat mind a suPAR [2], mind a hialuronsav [3]
Osszefiiggenek az asztma klinikai mutatoival.

C) A suPAR [2] hatékonyan detektalja a nem kontrollalt asztmat.
Igazolhaté olyan vagdpontja, amely el tudja kiléniteni a kontrollalt
betegeket a nem kontrollaltakt6l, mind az iranyelvek alapjan javasolt
PEF, mind pedig az ACT 0Osszpontszam alapjan. A periférias
hialuronsav [3] szint esetében szintén van olyan vagépont, amely el
tudja kuldniteni a kontrollalt betegeket a nem kontrollaltaktol az
ACT o&sszpontszam alapjan. Tehat mind a keringé suPAR [2] szint,
mind a hialuronsav [3] szint mérése alkalmas a nem kontrollalt
asztma elkilonitésére nem terhes betegekben.

D) A VEGF [1] és a sUPAR [2] periférias szintje nem tér el kezelt
asztmas terhességben az egészséges terhességben mérhetd értékhez
képest.

E) Mind a VEGF [1], mind a suPAR [2], mind a hialuronsav [3]
periférias szintje alacsonyabb asztmas terhességben az asztmas, nem
terhes betegek értékeihez képest, tehat a terhesség okozta
immunszupresszid €s hemodilicié feltehetéen érezteti hatasat a
kering6 gyulladasos markerek szintjében is.

F) Asztmas terhességben a VEGF [1] forditottan korreldl a
FEno-val. A suPAR [2] és a hialuronsav [3] periférids szintje nem
mutat szignifikans 0sszefuggést az asztma egyes klinikai mutatoival
asztmas terhességben.

G) A vizsgalt keringd biomarkerek a nem megfelelé asztma
kontroll kiszlirésére — a terhesség kovetkeztében csokkené periférias
szintjuk miatt — terhesség alatt kevésbé vagy nem alkalmasak.

Az eldzetesen feltett kérdéseinkre kapott fenti valaszokon tul a

kovetkezd uj eredményeket mutattuk ki:



H) Az sFltl [1], az IL-6 [2] vagy a CRP [2] periférias szintje nem
tér el asztmas terhességben az egészséges terhességben mérhetd
értékhez képest. Az IL-6 [2] vagy a CRP [2] periférids szintje nem
tér el asztmas terhességhen asztmas, nem terhes betegekhez képest.

I) Az sFItl [1] periférias szintje viszont jelentésen magasabb
asztmas terhességben asztmas, nem terhes betegekhez képest.

J) Az IL-6 [2] periférias szintje asztmds, nem terhes betegekben
az asztma Kklinikai mutatoi kozil korrelal a légati aramlasi

ellenallassal.

Osszefoglalva, a SUPAR és a hialuronsav molekulak periférias
szintjének mérése alkalmas lehet nem terhes asztmasokban a nem
megfeleld asztmakontroll kisziirésére, és 0sszefliggést mutatnak az

asztma klinikai mutatoival.



6. SAJAT PUBLIKACIOK JEGYZEKE

Az értekezés alapjaul szolgald kozlemények
Osszesitett impakt faktor: 8,947, elsé szerzés impakt faktor:
3,534

Nemzetkozi kdzlemények:
1. Ivancsé I*, Toldi G*, Bohacs A, Eszes N, Miiller V, Rig6 J
Jr, Vasarhelyi B, Losonczy G, Tamasi L. Relationship of circulating

soluble urokinase plasminogen activator receptor (SUPAR) levels to
disease control in asthma and asthmatic pregnancy. PLoS One. 2013;
8(4): e60697. IF: 3,534

2. Eszes N, Toldi G, Bohéacs A, lIvancsé I, Mdller V, Rig6 J Jr,
Losonczy G, Vésarhelyi B, Taméasi L. Relationship of circulating
hyaluronic acid levels to disease control in asthma and asthmatic
pregnancy. PLoS One. 2014; 9(4): e94678. IF: 3,534

3. Bikov A, Bohacs A, Eszes N, Weiszhar Z, Ivancso I,
Muller V, Rigo J Jr, Losonczy G, Tamasi L, Horvath I. Circulating
and exhaled vascular endothelial growth factor in asthmatic
pregnancy. Biomarkers. 2012; 17(7): 648-654. IF: 1,879

4. lvancs6 I, Bohacs A, Eszes N, Losonczy G, Tamési L.
Asthma in pregnancy. EMJ Respir. 2013; 1: 92-100.

Magyar kdzlemények:
1. Ivancsé I, Eszes N, Toldi G, Bohacs A, Miiller V, Rigo J Jr,

Losonczy G, Vasarhelyi B, Tamasi L. A periférias hialuronsav és a
betegségkontroll kapcsolata asztmaban és asztmas terhességben.
Medicina Thoracalis. 2015; 1: 40-45.



Az értekezéshez nem kapcsolédo kézlemények
Osszesitett impakt faktor: 0,882

Nemzetkdzi kézlemények:

1. Ilvancsé |, Bocskei R, Miller V, Tamasi L. Extrafine
inhaled corticosteroid therapy in the control of asthma. J Asthma
Allergy. 2013; 6: 69-80.

2. Eszes N, Bohacs A, Cseh A, Toldi G, Bikov A, lvancso |,
Miiller V, Horvath I, Rigé J Jr, Vasarhelyi B, Losonczy G, Tamasi L.
Relation of circulating T cell profiles to airway inflammation and
asthma control in asthmatic pregnancy. Acta Physiol Hung. 2012;
99(3): 302-310. IF: 0,882

Magyar kozlemények:

1. lvancsé |, Bocskei R, Miller V, Tamasi L. Extrafinom
részecskeméretli  inhalacios  corticosteroid-terdpia az  asztma
kezelésében. Medicina Thoracalis. 2013; 4: 235-238.

2. lvancso |, Vincze K, Juhdsz M, Tamasi L. Sarcoidosis
atipusos mycobacteriosissal. Medicina Thoracalis. 2011; 6: 397-401.

3. Tamaési L, Ivancsd |. Foster NEXThaler®, az extrafi nom
részecskét kibocsatd Uj szérazpor-inhalator. Medicina Thoracalis.
2014; 6: 431-438.

4. Tamaési L, Bocskei R, Ivancsé 1. Epidermélis ndvekedési
faktor receptor gatld gyogyszerek a nem Kkissejtes tiidorak

kezelésében. Onkologia. 2013; 5: 201-205.



