
Özet

Difüz parankimal akciğer hastalıkları (DPAH) başlığı
altında 200’den fazla, bazıları nadir, bazıları da etyoloji-
leri bilinmeyen geniş bir hastalık listesi bulunmaktadır.
Son yıllarda yapılan çalışmalarda, DPAH sıklığının
giderek artış gösterdiği sonucuna ulaşılmaktadır.
Toplumdaki DPAH prevalansının, klinik olarak tanı
konmuş hastaların 10 katı olduğu tahmin edilmektedir.
Tüm DPAH olgularının %30-40’ını oluşturan İPF, tanı
olanaklarının (yüksek rezolüsyonlu bilgisayarlı tomogra-
fi ve invazif değerlendirme yöntemleri) artması ile daha
sık teşhis konan bir hastalık durumuna gelmiştir.
Transplantasyon sonrasında erken ve geç dönemde
gelişen enfeksiyöz ve non-enfeksiyöz komplikasyonlar da
difüz parankimal akciğer hastalıklarına neden olmakta-
dır. Maligniteler, kardiyovasküler hastalıklar, organ
transplantasyonu sonrası rejeksiyon, sitotoksik ilaçlara
bağlı akciğer hasarı, AIDS sonrası oluşan nonspesifik
interstisyel pnömoniler, mesleksel ve çevresel maruziyet-
ler ile gelişen interstisyel hasar gibi sayısı her geçen gün
artan hastalıklar ile, DPAH insidansında artışın süreceği
düşünülmektedir.

Anahtar Kelimeler: Difüz parankimal akciğer
hastalıkları, epidemiyoloji, transplantasyon.

Summary

Epidemiology of Diffuse Parenchymal Lung
Diseases

Diffuse parenchymal lung diseases (DPLD) represent a
group of more than 200 different entities, many of which
are rare or idiopathic. Recent studies have pointed out an 

increased incidence of DPLD. With improved diagnostic
approaches (high-resolution computed tomography and
invasive evaluation methods), idiopathic pulmonary
fibrosis—constituting 30% to 40% of all DPLD—has
been diagnosed more frequently. Infectious and
noninfectious complications during the acute and
chronic period after transplant also cause DPLD. We
believe that the incidence of DPLD will continue to
increase as the numbers of malignancies, cardiovascular
diseases, organ transplant rejections, cytotoxic
drug-induced pulmonary damage, nonspecific interstitial
pneumonitis due to HIV, and environmental and
occupational disorders increase. 

Key words: Diffuse parenchymal lung disease,
epidemiology, transplant.

Giriş

Epidemiyoloji, hastalıkların dağılımının ve bu
dağılımı belirleyen faktörlerin incelenmesi olarak
tanımlanmaktadır. Hastalıkların prevalans, insi-
dans ve mortalite hızlarının ölçümü, coğrafi dağılı-
mının saptanması, epidemilerin gelişip gelişmediği,
hastalıkların doğal seyir ve etyolojilerinin araştırıl-
ması, tanısal testlerin değeri ve tekrarlanabilirliği,
korunma ve tedavi yöntemlerinin aydınlatılması
epidemiyolojik çalışmaların araştırdığı konulardır
(1). Difüz parankimal akciğer hastalıklarının
epidemiyolojik verilerini bu detaylarla içeren ulusal
ve uluslararası bilgilerin yeterli olmaması önemli
bir sorundur.
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Akciğer parankimini etkileyen bazı hastalıklar,
interstisyumu da etkilemeleri nedeniyle “interstis-
yel akciğer hastalığı” (İAH) olarak adlandırılmışlar-
dır. Ancak bu hastalıkların birçoğunda alveol
epiteli, kapiller endotel ve her ikisi arasındaki
interstisyum, perilenfatik ve perivasküler dokular-
da difüz bir etkilenme söz konusudur. Bu difüz
tutulumu daha iyi yansıtması nedeniyle “difüz
parankimal akciğer hastalıkları” (DPAH) ifadesi
daha sık kullanılan bir terminolojidir. DPAH başlığı
altında 200’den fazla, bazıları nadir (orphan),
bazıları da etyolojileri bilinmeyen (idiyopatik) geniş
bir hastalık listesi bulunmaktadır (1). DPAH
epidemiyolojisi konusunda sınırları net veriler
olmamasının bir nedeni de, bu denli geniş bir
hastalık grubunu örneklemek güçtür.

DPAH’nda epidemiyolojik araştırmalar şu kategori-
lerde yapılmaktadır (1,2):

a) İnsidans, prevalans ve mortalite oranlarının
belirlenmesi: Çalışma grupları kitle taramaları
şeklinde rastgele seçilmektedir. Hipersensitivite
pnömonileri gibi spesifik gruplarda gelişen
DPAH’nda ise seçilmiş gruplar taranmaktadır.

b) Etyolojik faktörlerin saptanması: Bu amaçla
çalışmalar genellikle hastalık salgınları sırasında
hastalığa neden olan genetik ve/veya çevresel
faktörlerin araştırılması ile gerçekleştirilmektedir.

c) Klinik epidemiyolojik araştırmalar: Bu çalışma-
lar; hastalıkların seyri, tedavisi, tedavi yanıt
oranları ve prognoz tayini amacıyla yapılmaktadır.
Tüm bu epidemiyolojik araştırmalardan elde edilen
veriler ışığında DPAH sınıflandırmaları oluşmakta-
dır (3). Etyolojiye göre yapılan DPAH sınıflandır-
ması (Tablo 1) kolay ve anlaşılır olması nedeniyle
daha sık kullanılmaktadır (4). Bu sınıflandırma,
bilinen ve bilinmeyen nedenli DPAH olarak
hastalıkları iki ana başlık altında toplamaktadır.
Bilinmeyen etyolojili olanlar, tüm DPAH’nın
%65’ini oluşturmaktadır. Toplumdaki DPAH
prevalansının ise, klinik olarak tanı konmuş
hastaların 10 katı olduğu tahmin edilmektedir.
Klinik, histolojik, veya radyolojik paternler temelin-
de alternatif sınıflandırmalar da yapılmaktadır
(5,6,7).

Tablo 1: DPAH’nın Etyolojiye Göre Sınıflandırması

Bilinen etyolojili DPAH
İnhalasyon hasarı

İnorganik tozlar, gazlar ve dumanlar
Organik materyal (hipersensitivite pnömonileri)

İlaçlar (antimikrobiyaller, kemoterapötikler gibi)
İnfeksiyonlar (bakteriyel, fungal, viral, protozoal)
Radyasyon
Neoplaziler (lenfanjitis karsinomatoza gibi)
Sistemik toksik ajanlar (paraquat gibi)
Transplantasyon rejeksiyonu
Diğer organ hasarları

Hepatitler, siroz
Sol kalp yetmezliği
Kronik üremi
İnflamatuar barsak hastalıkları

Bilinmeyen etyolojili DPAH
İİP: UİP, NSİP, DİP, RBİAH, KOP, AİP
Sarkoidozis
Kollajen doku hastalığına ikincil DPAH
Angiitis ve granülomatozis
Eozinofilik pnömoniler
Langerhans hücreli histiyositozis
Herediter ve familyal hastalıklar (tubero-skleroz gibi)
Depo hastalıkları (amiloidozis, alveoler proteinozis,      
mikrolitiyazis gibi)

Kısaltmalar: DPAH: difüz parankimal akciğer hastalıkları;
AİP: akut interstisyel pnömoni; KOP: kriptojenik organize
pnömoni; DİP: deskuamatif interstisyel pnömoni; İİP: idiyopatik
interstisyel pnömoniler; UİP: usual interstisyel pnömoni;
NSİP: nonspesifik interstisyel pnömoni; RBİAH: respiratuar
bronşiyolit ilişkili interstisyel akciğer hastalığı (4 No’lu
kaynaktan alınmıştır.)

2002 yılında yayınlanan Amerikan Toraks Derneği
(ATS) ve Avrupa Solunum Derneği (ERS) ortak
uzlaşısı da DPAH etyolojileri temelinde bir
sınıflandırma geliştirmiştir ve halen kabul edilen
sınıflandırma da bu şekildedir (Şekil-1) (8).

DPAH epidemiyolojisi ile ilgili bilgilerin eksikliği,
belki bu hastalıklara gereken önemin verilmemesin-
den de kaynaklanmaktadır. Çoğu hekim DPAH tanı
ve tedavisinde yeterli deneyime sahip değildir. Bu
nedenle hastalık büyük olasılıkla gözden kaçmakta
ve gerçek sıklığı belirlenememektedir. DPAH
epidemiyolojisi için sık kullanılan bir veri New
Mexico’dan yayınlanmıştır. Bu yayında tüm DPAH
için prevalans erkeklerde 80.9/100.000, kadınlarda
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67.2/100.000; insidans ise erkeklerde 31.5/100.000,
kadınlarda 26.1/100.000 olarak bildirilmiştir. Diğer
bazı DPAH altgrupları için insidans ve prevalans
oranları da aynı çalışmada araştırılmıştır (Tablo 2)
(9). Avrupa’dan bildirilen bir çalışmada ise İtalya,
Belçika ve Almanya’dan DPAH için prevalans ve
insidans oranları yayınlanmış ve New Mexico veri-
leri ile karşılaştırılmıştır (10). İki kıta arasında
DPAH prevalans ve insidans oranları açısından
benzerlikler olduğu dikkati çekmiştir. Sarkoidozis,
idiyopatik pulmoner fibrozis (İPF), hipersensitivite
pnömonileri, kollajen doku hastalıklarına ikincil
interstisyel akciğer hastalıkları ve tanımlanmamış
(postinflamatuar) fibrozis üç Avrupa ülkesinde ve
New Mexico’da en sık saptanan DPAH olarak
raporlanmıştır (9,10). Ülkemizde DPAH epidemiyo-
lojik özelliklerini saptayabilmek için Türk Toraks
Derneği’nin ilgili çalışma grubu   tarafından geniş
bir analiz başlatılmıştır, önümüzdeki yıllar içinde

ülkemiz verilerini tartışabileceğimizi ümit
ediyoruz.

Tablo 2: Farklı DPAH’nda prevalans ve insidans oranları 

 Prevalans İnsidans 
 (kişi/100.000) (kişi/100.000/yıl)

Erkek Kadın        Erkek     Kadın
Tüm DPAH 80.9 67.2 31.5 26.1
İdiyopatik pulmoner 
fibrozis  20.2 13.2 10.7 7.4

Sarkoidozis 8.3 8.8 0.9 3.6

Kollajen doku hastalığı 7.1 11.6 2.1 3.0

İlaç ve radyasyon 1.2 2.2 1.8 1.1

Mesleksel/çevresel 20.8 0.6 6.2 0.8
(9 No’lu kaynaktan alınmıştır.)

Kısaltma: DPAH: Difüz parankimal
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Şekil -1: ATS/ERS Uzlaşı Raporuna Göre Sınıflandırma

Kısaltmalar: HP: Hipersensitivite pnömonileri, LAM: Lenfanjiyoleomiyomatozis, LHH: Langerhans hücreli histiyositozis (8 No’lu
kaynaktan alınmıştır.)



Epidemiyolojik sorunların DPAH için diğer bir
boyutu da yanlış tanı alan hastalardır. Hekimler
DPAH ön tanısı oluştuğunda tanısal girişimler
yerine deneme steroid tedavilerine daha çok
yönelmektedir. İleri yaş hastası, performans
durumunun kötü olması, cerrahi biyopsilerin
hastaya ve hekime invazif görünmesi, biyopsi
alınsa dahi bazı hastalıklardaki nonspesifik
patolojik bulgular ve tanı konsa bile tedavinin
değişmeyeceği ön yargısı DPAH’nın gerçek sıklığı-
nın belirlenmesinin önündeki önemli engellerdir. 

Son yıllarda yapılan çalışmalarda, DPAH sıklığının
giderek artış gösterdiği sonucuna ulaşılmaktadır
(11,12,13). Tüm DPAH olgularının %30-40’ını
oluşturan İPF, tanı olanaklarının artması ile daha sık
teşhis konan bir hastalık durumuna gelmiştir.
ABD’den bildirilen bir yayında 1970’lerin sonların-
da saptanan İPF’li hasta sayısından, 1990’ların son-
larında izlenen hasta sayısının anlamlı olarak daha
yüksek olduğu belirtilmektedir. İngiltere, ABD,
Avustralya, ve Kanada’da İPF’den kaybedilen hasta
sayısının son 20 yılda yükseldiği genel mortalite
istatistiklerinden anlaşılmaktadır. ABD’de İPF için
tahmini insidans ve prevalans oranları sırasıyla
16.3/100.000 ve 42.7/100.000’dir (11,12). Bu sayılar,
yüksek rezolüsyonlu bilgisayarlı tomografi (YRBT)
ve invazif değerlendirme yöntemlerinden sonra
tanı konan İPF hasta sayısının aslında küçümsene-
meyecek düzeyde olduğunu da yansıtmaktadır.
1992-2003 arasında ABD’de İPF’den ölen hasta
sayısında belirgin artış olduğu rapor edilmiştir (13).
Erkeklerde mortalite 1992’de 40.2/1 milyon iken,
2003’de 61.9/1 milyon bulunmuştur, diğer bir
deyişle mortalite oranı %28.4 artmıştır. Kadınlarda
ise bu oranın 39.0/1 milyondan, 55.1/1 milyona
yükseldiği (%41.3’lük artış) belirlenmiştir. İleri yaş,
erkek cinsiyet İPF mortalitesini artıran faktörler
olarak saptanmıştır. İlerlemiş yaş ile bronkoalveoler
lavaj analizindeki immün parametrelerde bazı
değişiklikler olduğu bildirilmiştir. 75 yaş ve üzeri
bireylerde İPF prevalansı 250/100.000, yıllık
insidans ise 160/100.000 olarak saptanmıştır. Bir
zamanlar İPF nadir olduğu vurgulanan bir
hastalıkken, artık çok da nadir olmadığı ve hatta
bazı malignitelerle benzer oranlarda geliştiği kabul
edilmektedir (13).

Transplantasyon sonrası erken ve geç dönemde
gelişen komplikasyonlar da difüz parankimal
akciğer hastalıklarına neden olmaktadır (14).
Progresif hava akımı obstruksiyonu ile seyreden
bronşiolitis obliterans en sık karşılaşılan enfeksiyon
dışı respiratuar komplikasyondur. Bağışıklığı
baskılanmış olgularda enfeksiyöz komplikasyonlar
erken ve geç dönemde farklı mikrorganizmalar ve
klinik bulgular ile karşımıza çıkabilir (15). Transp-
lantasyon sonrasında immunsupresif tedavide
kullanılan sirolimus, azatioprin ve metaboliti olan
6-merkatopurine bağlı gelişebilen sitotoksik inters-
tisyel pnömonitis de  akılda tutulmalıdır (16,17). 

Detaylı sorgulayan bir klinisyen hastanın öyküsün-
de; ilaç alımına, kronik aspirasyona neden olabile-
cek yutma problemlerine, reflü semptomlarına,
romatolojik semptomlara yönelip olası etyolojik
ipuçları elde edebilir (18,19). Maligniteler, kardiyo-
vasküler hastalıklar, organ transplantasyonu
sonrası rejeksiyon, sitotoksik ilaçlara bağlı akciğer
hasarı, AIDS sonrası oluşan nonspesifik interstisyel
pnömoniler, mesleksel ve çevresel maruziyetler ile
gelişen interstisyel hasar gibi sayısı her geçen gün
artan hastalıklar ile, DPAH insidansında artışın
süreceği düşünülmektedir (19). İleri tanı olanakları-
nın yaygın kullanımı da erken evre DPAH olguları-
nın saptanmasını sağlayacaktır. DPAH sınıflandır-
maları güncellendikçe, etyolojisi bilinen gruptaki
hastaların oranının, idiyopatik gruptaki hastalardan
daha fazla olabileceği tahmin edilmektedir.
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