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Bevezetés

A multifaktoridlis eredetli Crohn-betegség genetikailag hajlamos egyénekben kiilonb6zo
kornyezeti tényezok hatdsara jon létre. A nem megfeleléen kontrollalt immunszabalyozas
hatasara a folyamatosan aktivalt gyulladasos valaszreakcio €és a normal bélfléraval szembeni
talérzékenység alakul ki. A Dbetegség kialakuldsdban mindezek alapjan genetikai,
immunologiai, mikrobiologiai és kornyezeti tényezok is egyarant fontos szerepet jatszanak. A
betegség etiologidjanak  kutatdsdban folyamatosan zajlé  vizsgalatok mar 200
génpolimorfizmust és szamos mikrobiotat dsszefiiggésbe hoztak a betegség kialakulasaval.

A betegség leggyakrabban fiatal ¢letkorban indul, élethosszig tartd visszatérd aktivitdsaval
befolyasolja a betegek szocidlis helyzetét, munkavégzd képességét, Gsszességében a betegek
¢letmindségére is negativ hatdssal bir. Az évtizedekig is fennalld intestinalis gyulladés
Osszefliggésbe hozhato rosszindulatti daganatok kialakulasaval.

Az elmult évtizedekben jelentds valtozast figyelhettiink meg a gyulladasos bélbetegségek
kiilonbségek is valtoz6 tendenciat mutattak az elmult iddszakban. A betegség korabban
inkabb az iparilag és gazdasagilag fejlett nyugati orszagokra (Eszak és Nyugat
Europa/Amerika) volt jellemzd, azonban gyakorisaga a korabban alacsony incidenciaju
teriileteken (Afrika, Dél-Amerika, Azsia, Kina) is jelentdsen nétt. Europaban a korabbi, 1980-
as évek oOta ismert észak-dél gradiens eltiindben van, illetve a nyugat-kelet gradiens is
csokken. Az utdbbi metaanalizisek eredményei alapjan, a korabban alacsonyabb incidenciaju,
déli teriileteken is jelent6sen emelkedett az IBD el6fordulasa,, Az IBD gyermekkori
incidencigja a felndttkorihoz hasonléan gyorsan nétt az utobbi iddszakban, ezért kiilondsen
fontosak az ezen betegcsoport korében végzett tanulmanyok is.

Kelet-Europabol csak korlatozottan all rendelkezésre adat a betegség el6fordulasara,
lefolyasanak jellegzetességeire vonatkozdéan. Populacids alapti adatgyiijtésbol, mely a
betegség teljes klinikai spektrumardl tud informaciot szolgaltatni még ennél is kevesebb adat
érheté el. Magyarorszdgon IBD-re vonatkozd populacios adatok Veszprém megyébdl

érhetbek el.



Célkitiizés

A gyulladasos bélbetegségek incidenciajat, klinikai jellegzetességeit vizsgaltuk a Veszprém
megyei Csolnoky Ferenc Korhaz 4ltal koordinalt populécios alapt adatbazisban, a korhazi és
jarébeteg adatok feldolgozasaval, az endoszkopos, radiologiai és szovettani leletek, valamint a
kezeldorvos altal a diagnoziskor kitdltott €s sziikség esetén évente frissitett kérddivek alapjan
Epidemiologiai vizsgélataink soran a betegség eld6fordulasanak, klinikai jellegzetességeinek
részletes feldolgozasara torekedtiink, kiilonds tekintettel a gyermekkori induldsu
betegségekre, hogy ezaltal pontosabb képet kapjunk a betegség gyakorisagarodl, lefolyasanak

jellegzetességeirdl, tovabba mindezek aktualitasaira vonatkozo6 adatokat nyerjlink.

A PhD tézis alapjaul szolgalo célkitiizéseink:
1. A gyermekkori Crohn- betegség el6fordulasanak, jellegzetességének aktualitasai

populécios alapu eredmények alapjan

2. A gyerek ¢s felnbttkori induldst  Crohn-betegség jellegzetességeinek

Osszehasonlitasa

3. A Crohn-betegségben tapasztalt malignitas el6fordulasanak vizsgalata



Modszerek

Tanulmanyainkhoz a populacids alapu vizsgéalatot valasztottuk, mivel ezek soran lehetdség
van a betegség teljes spektrumat vizsgalni. Az egy teriileten él6 és a Crohn- betegség
diagnozisa miatt kezelésben részesiildé betegek adatait tekintve, mind az incidencia,
prevalencia, mind a betegség kimeneteleivel kapcsolatos rizikofaktorok meghatarozasara,
esetlegesen a fenotipus megvaltozasan keresztil az epidemiologiai jellegzetességek

felmérésére is torekedtiink.

Epidemiologiai tanulmanyainkhoz Nyugat- Magyarorszdgon elhelyezkedd Veszprém megye,
Veszprém kozpontq, teriileten €16 és kezelést kapo gyulladasos bélbetegek adatait 6sszefogd
adatbazisbol nyert adatokat dolgoztuk fel.

A hivatalos IBD adatbazis kdzpontja Veszprém. Az 1977 és 1985 kozotti adatok feldolgozasa
retrospektiven tortént 1985-ben, majd 1985 6ta az adatgyiijtés prospektiven torténik.

Az adatgylijtés prospektiven torténik korhazi fekvd-, valamint jarobeteg adatok
feldolgozasaval, a betegek rendszeres kovetése mellett. A betegség diagnozisa korhazi vagy
ambulédns ellatds soran endoszkdpos, laboratériumi és szdvettani vizsgalatok eredményei
alapjan tortént a Lennard- Jones kritériumoknak megfelelden.

A betegség klinikai fenotipusat kérddivek alapjan mértiik fel, melyet a kezel6orvos toltott ki a

betegség diagndzisakor €s sziikség esetén évente frissitésre keriilt.



Eredmények

1. A gyermekkori indulasi IBD jellegzetességei Veszprém megyében
Az Osszesen 1565, az adott iddszakban diagnosztizalt gyulladasos bélbeteg koziil, 187 esetben
volt gyermekkori induldsu az IBD (10,5%, colitis ulcerosa: 88, Crohn-betegség: 95,

indeterminalt colitis: 4).

A Crohn-betegség és a colitis ulcerosa incidenciaja emelkedett a vizsgalt idészakban (0-rol és
0,7-rél 1977-1981 kozotti idészakban, 7,2 és 5,2-re 2007- 2011 kozott, 100 000 betegévre
vonatkoztatva).

Crohn-betegekre a kiterjedt, ileocolicus érintettség (45%) és a gyulladasos betegségviselkedés
forma (61%) volt jellegzetes, gyermekkori indulas esetén gyakori azathioprin kezeléssel
(66%) és magas sebészi resectios arannyal (33% 5 éves betegségtartam mellett), mig a felsé

tapcsatornai érintettség aranya alacsony volt tanulmanyunkban.

A colitis ulcerosas betegek 34%-ban mar a diagnéziskor kiterjedt vastagbél érintettség volt
megfigyelhetd, a betegség kiterjedésének fokozodasa gyakori volt (26% és 41%-ban fordult
eld a diagnozistol szamitott, 5 €s 10 év elteltével), visszatérd fulminans epizdédokkal (19,3%)
és magas szisztémas szteroid kezeléssel (52,3%). A colectomia ardnya Osszességében

alacsony volt a vizsgalt populacioban (6,9%).

Mindezek alapjan Osszefoglalasként elmondhatjuk, hogy az elmult harom évtizedben a
gyulladdsos bélbetegségek eléfordulasa jelentdsen emelkedett Nyugat- Magyarorszagon. A
gyermekkori induldsti Crohn- betegségre kiterjedt betegség lokalizacid, az azathioprin kezelés
sziikségessége volt jellegzetes, a gyermekkori indulas colitis ulcerosara pedig a kiterjedt

vastagbél érintettség mellett a betegség tovabb kiterjedése volt jellemzo.

2. A gyermek- és felnéttkori indulasa IBD dsszehasonlitasa a betegek kovetése soran

A betegségviselkedést tekintve nem talaltunk kiilonbséget a gyermek és felndttkori indulasu
esetek kozott Montreali klasszifikacio alapjan (gyermekkori induldst betegség: Bl
(gyulladasos): 62%, B2 (szilikiiletes): 15%, B3 (penetrald): 23%, felndttkori induldsu CD: B1:
56%, B2: 21%, B3: 23%) sem a diagnodzis idopontjaban, sem a betegek kdvetése soran.

A betegség viselkedés megvaltozasa a betegek kovetése soran szintén nem mutatott

kiilonbséget a felnétt betegekben tapasztaltaktol.



Osszességében a betegek kovetése soran, a betegségviselkedésének megvaltozasa,
szOvodmények kialakulasa 49,7% ¢és 61,3%-ban volt megfigyelhetd felndttkori induldsu
betegségben 5 és 10 év elteltével, ugyanez 55,1% 62,4%-ban gyermekkori induldsu betegség
esetén. Kaplan- Meier analizisben sem talaltunk kiilonbséget a két betegcsoport
Osszehasonlitdsa soran, a szovoédményes betegség viselkedésforma kialakuldsdnak idejét
tekintve sem a betegek kovetése soran (B1- gyulladasos fenotipusbol B2- sziikiiletes vagy B3-
penetrald betegségviselkedés formava atalakulds idopontjat figyelembe a diagnézistol eltelt
idében).

A diagndzis naptari éve (p=0,04), az ileum érintettsége (p<0,001), perianalis betegség
(p<0,001), dohéanyzas (p=0,038) ¢és szteroid kezelés sziikségessége (p<0,001) volt
kapcsolatban a szovodményes betegségforma megjelenésével, akar mar diagnoziskor vagy a
betegek kovetése soran.

A betegség lokalizacidjanak megvaltozasa a dohanyzédssal mutatott kapcsolatot és nem
fliggott 0ssze a diagnoziskori €letkorral, valamint a betegek 8,9%-ban volt megfigyelhetd a
kovetési iddszakban.

A betegségviselkedésének hosszatdva lefolydsa nem kiilonbozott populacids alapu
vizsgélatunk eredményei alapjan a gyermek és feln6ttkori induldsu Crohn-betegséget
Osszehasonlitva vizsgéalva. Ezzel szemben a szovédmények kialakulasa 6sszefliggést mutatott

a betegség lokalizacidjaval, a perianalis érintettséggel és a dohanyzasi szokasokkal.

3. A Crohn-betegség és a malignitas el6fordulasanak kapcsolata

1420 gyulladasos bélbeteg adatait vizsgaltuk, koztiik 914 colitis ulcerosas és 506 Crohn-
beteget. A korhazi és jarod beteg adatok feldolgozésa alapjan a teljes lymphoma eléfordulasi
gyakorisadg nem volt emelkedett gyulladdsos bélbetegekben, a vizsgalt tobb, mint harom
évtized soran. Jollehet, tendenciaszerli emelkedés megfigyelhetd volt a férfiak korében.
Osszesen 3 lymphoma esetet talaltunk, egy esetben kronikus lymphoid leukaemia (CLL), két
low-grade B sejtes non Hodgkin lymphoma alakult ki a vizsgalt betegcsoportban, ebbdl egyik
esetben rectalis elhelyezkedéssel. Mind a harom beteg férfi volt és egyikiik sem kapott
azathioprin kezelést vagy bioldgiai terapiat.

Mindezek alapjan a lymphoma abszolut incidencidgja 1,55 wvolt 10000 betegévre

vonatkoztatva, a 3 megfigyelt eset a hattér populdcioban megfigyelt eléfordulasi gyakorisag



alapjan vart 2,18 esethez képest ez 1,37 -szeres (95% konfidencia intervallum CI 0,44- 4,26)
emelkedést jelent (standardizalt incidencia rata - SIR).

A lymphoma 6sSz-eléforduldsa nem volt magasabb populéacios alapt tanulmanyunkban, habar
tendenciaszeriien gyakoribb eléfordulast figyeltiink meg a férfiak korében. Vizsgalatunkban
nem tudtunk kapcsolatot kimutatni a betegség kialakuldsa és az immunszuppressziv, valamint
biologia terapia kozott.

Fontos azt is megjegyezniink, hogy habar a betegkovetés széleskorli és hosszutava volt,
Osszesen 19293 betegév mellett a median kovetési id6 13 év, az immunmodulans kezelések
hossza (azathioprine 3649 év, biologiai terapia 40 €v) alapjan egyértelmuien elvetni sem lehet
az Osszefliggést a lymphoma és jelen gyogyszeres kezelések kozott, ehhez tovabbi kdvetés és

vizsgalat sziikséges.

A colorektalis rakkal kapcsolatos tanulmanyunkban, 640 beteg, 321 férfi és 319 n6 korhazi és
jarébeteg adatai alapjan, 7759 betegév kovetési ido mellett 62 betegben volt vastagbél vagy
ileocolicus lokalizaci6 megfigyelhetd, erre a betegcsoportra vonatkozo kovetési idé 702
betegév (median 10,5 év, IQR 5-16 év).

4 betegben alakult ki CRC, ami 0,57 eset 100 000 betegévre vonatkoztatva (6,5%). A hattér
populacié alapjan vart 0,61 esethez képest 6,53- szor gyakoribb el6fordulast jelent (SIR; 95%
Cl: 2,45- 17,4).

Kaplan- Meier analizisben a CRC kialakulasi esélye 5,5% és 7,5% volt 5 és 10 év
betegségtartam mellett vastagbél lokalizacidjii szemben az egyéb betegségviselkedés mellett
észlelt 0,4%- hoz képest (HR: 18,8; p<0,001).

A diagnoziskor vagy a kovetési 1d0 soran vastagbélben kialakult sziikiilet 91 esetben fordult
eld, 1180 betegév kovetési idé mellett, (median 12, IQR: 6-17 év). Szenzitivitas analizisben a
szlikiiletes vastagbél lokalizacidju betegségviselkedést vizsgaltuk, igy a 3,6% és 4,9% volt a

CRC el6fordulasa 5 és 10 év betegségtartam esetén.

Tanulmanyunk a legfontosabb eredménye, hogy csak a szlikiiletes vastagbél lokalizacioju
Crohn-betegekben talaltuk magasabbnak az incidenciat a Veszprém-megyei IBD betegek
csoportjaban, azonban akar mar igen révid idovel a diagnozist kovetden. Egyéb mas fenotipus
mellett a colorectalis rak el6fordulasa minimalis volt. Fontos tehat hangsulyozni, hogy

tanulméanyunkban a vastagbél lokalizacié 6nmagaban nem novelte a CRC kialakulasi esélyét.



Kovetkeztetések

A Veszprém-megyei populacios alapti IBD adatbazisban végzett tanulmanyaink alapjan
elmondhat6, hogy mind a Crohn-betegség el6fordulasa magas, mind pedig az Ujonnan
diagnosztizalt esetek is nagyobb aranyban fordultak el az utdbbi években. A vildgszerte
¢szlelhetd tendencianak megfeleléen minden korcsoportban gyakoribba valt a betegség, de
kiilonosen gyors emelkedést figyeltiink meg a gyermekkori indulasu esetekben.
Veszprém-megyében inkdbb a nyugat-eurdpai orszadgokra jellemzd magas incidenciat
tapasztaltuk az EpiCom adatbazissal végzett 6sszehasonlitas soran. A kelet-eurdpai emelkedd
incidenciat mutatd tanulméanyok hatterében csak részben feltételezhetd a nagyobb figyelem a
CD iranyaban, a jobb diagnosztikus eszk6zok terjedése mellett azonban a valddi incidencia
emelkedés is jelentds a nyugati tipusu életmdd terjedésével.

A gyermekkori induldsi IBD kiterjedtebb és gyakran mar diagndzist kovetden hamar
agressziv viselkedésti korkép, ami miatt magasabb aranyban voltak a gyermekek korében

azok a betegek, akik mar koran immunszuppressziv kezelést igényeltek.

A gyermekkori IBD-re kiterjedtebb lokalizacié volt jellemzd, igy Crohn-betegségre
ileocolicus érintettség, nagyobb azathioprin terdpias igény volt jellemzd, ezzel szemben a
betegségviselkedés megvaltozasa és a sebészeti kezelés aranya nem kiilonbozott a felndttkori
indulasu esetektdl.

A betegek kovetése soran az évek, évtizedek alatt gyakran alakultak ki szovédmények a
betegek korében, a betegség viselkedésének megvaltozasa miatt (gyulladasos
betegségviselkedés formabol szilikiiletes vagy penetrald fenotipus kialakuldsa). A gyermek és
felndttkori indulast CD betegcsoportot Osszehasonlitva azonban nem taldltunk érdemi
kiilonbséget a betegség hosszu tava lefolydsdban, a betegség viselkedés megvaltozasanak
aranyaban.

A betegseg akar az alkalmazott kezelés ellenére is, kronikus gyulladast fenntartva, a szervezet
egészére hatassal van. Mar régota ismert ennek szerepe a malignitas kialakitdsaban, de fOleg
colitis ucerosaban, emiatt fontos és jol meg is hatarozott az a betegcsoport, ahol sziirés
szerepe kiemelkedd. Crohn-betegségben mar kevésbé egyértelmli ez az 0Osszefliggés.
Tanulméanyaink eredményeképpen azt taladltuk, hogy a colorectalis rdk el6forduldsanak
nagyobb rizikoja csak bizonyos fenotipus esetén volt megfigyelhetd. A colon lokalizacioja és
szlikiiletes betegségforma esetén mar a diagndzist kdvetéen hamar észleltiik a carcinoma

kialakulasat. Fentiek alapjan ebben a veszélyeztetett betegcsoportban kiillondsen fontos a



betegek kovetésében a CRC szilirés szerepe. A surveillance colonoscopia elvégzése ebben a
betegcsoportban mar diagnozistdl kezdve valoban jelentds a carcinoma korai stadiumu
felismerésében.

A lymphoma eléforduldsa nem volt gyakoribb populaciés alapti tanulmanyunkban, habar
tendenciaszeriien inkabb férfiak korében alakult ki. Vizsgéalatunkban nem tudtunk kapcsolatot
kimutatni a betegség létrejotte és az immunszuppressziv, valamint biologia terapia kozott

A betegség ¢lethosszig tartd volta, az arra jellemzd hullamz6 lefolyédsa, a sokszor erélyes
kezelés ellenére is kialakuld fellangolasok és az évek, évtizedek soran l1étrejott szovodmények
(szlkiilet, sipoly, talyog, malignitds) a beteg ¢életmindségére jelentds hatassal vannak.
Munkavégzd képességét befolyasolva pedig jelentés gazdasagi hatdssal birnak a direkt
egészségiigyi koltségek mellett is. Mindezek miatt is kiilondsen fontos a betegek €s a betegség
kezelésének multidiszciplinaris megkozelitése, mely a tarsszakmak egyiitt mitkddésével tudja

a betegek szdmara a legjobb terapidt biztositani.



A PhD értekezés legfobb uj megallapitasai

1.

A gyermekkori induldsu Crohn-betegségre diagndziskor az ileocolicus lokalizécio és a
gyulladasos betegség viselkedésforma, valamint a gyakori azathioprin kezelési igény,
¢és a férfi talsuly volt jellemzd, viszonylag magas sebészi kezelési igénnyel, mig a

felsO tapcsatornai érintettség aranya alacsony volt tanulmanyunkban.

A betegség viselkedésében nem észleltliink kiilonbséget a gyermek és felndttkori
esetek kozott diagnoziskor és a betegek kovetése sordn. A betegség viselkedés
megvaltozasa a betegek kovetése sordn szintén nem mutatott kiilonbséget a feln6tt

betegekben tapasztaltaktol.

Eredményeink alapjan az ilealis lokalizacié mellett, a perianalis betegség, a korabbi
szteroid kezelés, a korai azathioprin kezelés sziikségessége és a dohanyzas voltak a

betegség viselkedés megvaltozasanak fliggetlen rizikofaktorai.

A diagndzis naptdri éve Osszefiiggést mutatott a betegségviselkedéssel a diagnozis
idépontjaban és a szovodmények kialakuldsanak esélyével a kezdetben csupan

gyulladasos betegségviselkedés forma esetén.

A lymphoma 0&ssz el6fordulasa nem volt magasabb populdciés alapu
tanulmanyunkban, habar tendenciaszeriien gyakoribb el6fordulést figyeltiink meg a
férfiak korében. Vizsgéalatunkban nem tudtunk kapcsolatot kimutatni a betegség

kialakulasa és az immunszuppressziv, valamint biologia terapia kozott.

A colorektalis rakkal kapcsolatban tanulmanyunk a legfontosabb eredménye, hogy
csak a sziikiiletes vastagbél lokalizacioju Crohn-betegekben talaltuk magasabbnak az
incidenciat a Veszprém-megyei IBD betegek csoportjaban, azonban akar mar igen
rovid iddvel a diagnozist kovetden. Egyéb mas fenotipus mellett a colorectalis rak
el6fordulasa minimalis volt. Fontos tehat hangstlyozni, hogy tanulményunkban a

vastagbél lokalizacié 6nmagaban nem novelte a CRC kialakulasi esélyét.



Sajat publikaciok jegyzéke

Az értekezés témajaban megjelent eredeti kozlemények
1. Lovasz BD , Lakatos L , Horvath A, Pandur T , Erdelyi Z , Balogh M , Szipocs |,
Vegh Z , Veres G , Miiller KE , Golovics PA , Kiss LS , Mandel MD , Lakatos PL
(2014) Incidence Rates and Disease Course of Pediatric IBD in Western Hungary
Between 1977 and 2011 Dig Liver Dis 46:(5): 405-411. 1F: 3,162

2. Lovasz BD , Lakatos L , Golovics PA , David G, Pandur T, Erdelyi Z , Balogh M ,
Szita | , Molnar C , Komaromi E , Vegh Z , Mandel MD , Kiss LS , Lakatos PL
(2013) Risk of colorectal cancer in CD patients with colonic involvement and
stenosing disease in a population-based cohort from Hungary
J Gastrointest Liver Dis 22(3): 265-268. IF: 1,855

|

Lovasz BD , Golovics PA , Vegh Z , Lakatos PL (2013) New trends in inflammatory
bowel disease epidemiology and disease course in Eastern Europe. Dig Liver Dis
45(4): 269-276. IF: 3,162



|

|

|©

Lovasz BD , Lakatos L , Horvath A , Szita | , Pandur T , Mandel M , Vegh Z ,

Golovics PA , Mester G , Balogh M , Molnar C , Komaromi E , Kiss LS , Lakatos
PL (2013) Evolution of disease phenotype in adult and pediatric onset Crohn’s
disease in a population based cohort. World J Of Gastroenterol 19(14): 2217-2226.
IF: 2,547

Lakatos PL, Lovasz BD, David G, Pandur T, Erdelyi Z, Mester G, Balogh M, Szipocs
I, Molnar C, Komaromi E, Golovics PA, Vegh Z, Mandel M, Horvath A, Szathmari
M, Kiss LS, Lakatos L (2013) The risk of lymphoma and immunomodulators in
patients with inflammatory bowel diseases. Results from a population-based cohort in
Eastern Europe. J Crohns Colitis 7 (5): 385-391. 1F: 3,385

Miiller KE, Lakatos PL, Araté A, Kovacs JB, Varkonyi A, Szlics D, Szakos E,
Solyom E, Kovacs M, Polgar M, Nemes E, Guthy I, Tokodi I, Té6th G, Horvath A,
Tarnok A, Csoszéanszki N, Balogh M, Vass N, Bodi P, Dezséfi A, Gardos L, Micskey
E, Papp M, Cseh A, Szabo D, Voros P, Hungarian IBD Registry Group (HUPIR),
Veres G (2013)

Kollaboracids kdzremiikodsk: Idiké Kis, Eva Pollak, Idiko Rosta, Kéroly Schultz,

Ferenc Harangi, Katalin Szabados, Erzsébet Szathmari, Judit Czelecz, Katalin Szigeti,

Katalin Tamas, Andras Téth, Eva Vajdovich, Gabriella Tomcsa, Erika Tomsits, Kriszta

Molnar, Petra A Golovics, Barbara D Lovasz

Incidence; Paris Classification and follow-up in a nationwide; incident cohort of

pediatric patients with inflammatory bowel disease J Pediatr Gastroenterol Nutr 57:(5)
576-582.

Sokszerzds vagy csoportos szerzdségli kozlemény



Egyéb, nem az értekezés témajaban megjelent eredeti kozlemények

(az abszolutorium megszerzéséig)
1. Szab6 D, Kokonyei G, Aratdo A, Dezsoéfi A, Molnar K, Miiller KE, Lakatos PL, Papp
M, Lovasz BD, Golovics PA, Cseh A, Veres G (2014) Autoregressive cross-lagged models
of IMPACT-III and Pediatric Crohn’s Disease Activity indexes during one year infliximab
therapy in pediatric patients with Crohn’s disease J Crohns Colitis 8: 747-755. IF: 3,385
2. Mandel MD, Balint A, Lovasz BD, Gulacsi L, Strbak B, Golovics PA, Farkas K,
Kiirti Z, Szilagyi BK, Mohas A, Molnar T, Lakatos PL Work disability and productivity loss
in patients with inflammatory bowel diseases in Hungary in the era of biologics Eur J Health
Econ 15:(suppl 1) 121-128. (2014) IF: 2,095
3. Golovics PA, Mandel MD, Lovasz BD, Lakatos PL Inflammatory bowel disease
course disease course in Crohn’s disease: is the natural history changing? World J
Gastroenterol 20: 3198-3207. (2014) IF: 2,547
4. Lakatos PL, Vegh Z, Lovasz BD, David G, Pandur T, Erdelyi Z, Szita I, Mester G,
Balogh M, Szipocs I, Molnar C, Komaromi E, Golovics PA, Mandel M, Horvath A,
Szathmari M, Kiss LS, Lakatos L (2013) Is current smoking still an important environmental
factor in inflammatory bowel diseases? Results from a population-based incident cohort
Inflamm Bowel Dis 19:(5) 1010-1017. IF: 5,119
5. Kiss LS, Lovasz BD, Golovics PA, Vegh Z, Farkas K, Molnar T, Palatka K, Papp M,
Mohas A, Szilagyi BK, Fekete SA, Mandel M, Lakatos PL. (2013) Levels of anti-double-
strained DNA but not antinuclear antibodies are associated with treatment efficacy and
adverse outcomes in IBD patients treated with anti-TNF. J Gastrointest Liver Dis 2:(2) 135-
140 IF: 1,855
6. Golovics PA, Lakatos L, Nagy A, Pandur T, Szita I, Balogh M, Molnar C, Komaromi
E, Lovasz BD, Mandel M, Veres G, Kiss LS, Vegh Z, Lakatos PL (2013) Is early limited
surgery associated with a more benign disease course in Crohn’s disease? World J
Gastroenterol 19:(43) 7701-7710. IF: 2,547
7. Kiss LS, Papp M, Lovasz BD, Vegh Z, Golovics PA, Janka E, Varga E, Szathmari M,
Lakatos PL (2012) High-sensitivity CRP for identification of disease phenotype, active
disease, and clinical relapses in Crohn’s disease: a marker for patient classification? Inflamm
Bowel Dis 18:(9) 1647-1654. IF: 5,119
8. Lakatos PL, Golovics PA, David G, Pandur T, Erdelyi Z, Horvath A, Mester G,
Balogh M, Szipocs I, Molnar C, Komaromi E, Veres G, Lovasz BD, Szathmari M, Kiss LS,

Lakatos L . (2012) Has there been a change in the natural history of Crohn’s disease?



Surgical rates and medical management in a population-based inception cohort from Western
Hungary between 1977-2009 Am J Gastroenterol 107:(4) 579-588 IF: 7,553

9. Kiss LS, Szamosi T, Molnar T, Miheller P, Lakatos L, Vincze A, Palatka K, Barta Z,
Gasztonyi B, Salamon A, Horvath G, Toéth GT, Farkas K, Banai J, Tulassay Z, Nagy F,
Szenes M, Veres G, Lovasz BD, Vegh Z, Golovics PA, Szathmari M, Papp M, Lakatos PL ,
Hungarian IBD Study Group, (2011) Early clinical remission and normalisation of CRP are
the strongest predictors of efficacy, mucosal healing and dose escalation during the first year
of adalimumab therapy in Crohn’s disease Aliment Pharmacol Ther 34:(8) 911-922. IF: 3,769



