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DiIFUZ PARANKIMAL AKCIGER HASTALIKLARININ TANIMI,
SINIFLANDIRILMASI VE EPIDEMIYOLOJiSi
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Tanim

Ik kez 1935 yilinda Hamman ve Rich tarafindan
ilerleyici akciger fibrozisi tanimlanmustir. Buguine
kadar degisik derecelerde akciger fibrozisi ile giden
akut veya kronik seyreden, nedeni bilinen veya
bilinmeyen 150'nin Uzerinde akciger hastaligl
tanimlanmis ve genellikle bu hastaliklara 1970l
yillarda interstisyel akciger hastaligi (IAH) adi
verilmistir. interstisyel akciger hastaliklari benzer
klinik, radyolojik ve fizyolojik karakterler tagsirlar. Bu
hastaliklarda akciger parankim hasari ve
interstisyumda asir protein ve hicre birikimi vardir.
Patogenez mekanizmalar ve histopatolojik bulgular
yonunden ortak ozellikler tagirlar(!-2).

Akciger parankimi alveol epiteli, kapiller endoteli ve
bu yapilar arasindaki potansiyel bosluk ile birlikte
perivaskuler ve perilenfatik dokularin bulundugu
septalarn kapsar. Peribronkovaskuler (aksiyel), periferik
(subplevral) ve parankimal (alveolar-septal) interstisyel
sistemler, alveol tip-l ve tip-ll hucreleri, kapiller
endoteli, alveolar makrofajlar, diger hucreler ve
ekstrasellUler matriks bu anatomik yapryr olusturmak-
tadir3). interstisyel akciger hastaligi strecinde tim
akciger parankimi etkilenir. Bu nedenle de IAH
yerine Difuz Parankimal Akciger Hastaligi (DPAH)
terimi kullaniimasi daha uygun bulunmustur ve
gunumuzde bu terim kullaniimaktadir(!-2).

Diftiz parankimal akciger hastaliginda olay cogunlukla
alveol epitelinin hasarlanmasi ile baslar, epitel hticre
hasar inflamatuvar hicre gocane ve tip-ll alveol
hucre proliferasyonuna, ekstraselltler matriks
proteinlerinin asirt yapimimna neden olur.
Tanim, siniflandirma ve tani zorlugu DPAH'NIN genis
bir yelpazeyi kapsamasindan kaynaklanir. Bu gruba
giren bronsiyolitis obliterans organize pndémoni
(BOOP) difuiz bir dagihm gostermez, yama tarz
infiltrasyonlarla karakterlidir, diger taraftan sekonder

olarak akciger parankiminin tutuldugu maligniteler,
infeksiyonlar ve konnektif doku hastaliklan bu grubun
icinde yer alir. Ayni klinik antiteler icinde farkl terimler
kullanilimis ve halen de kullaniimaktadir (drnegin;
Kriptojenik organize pnémoni (KOP)-BOOP; idyopatik
pulmoner fibroz (iPF)- kriptojenik fibrozan alveolit;

hipersensivite pnémonisi- ekstrensek alerjik alveolitis)
(4,

Siniflandirma

Diftz parankimal hastaliklarinin siniflandiriimasi;
klinik, histopatolojik, etyolojik, tedaviye yanit
Ozelliklerine gore yapilmaktadir. Klinik, histopatolojik
ve etyolojik siniflandirmada DPAH birbiri ile ortGstr
(Sekil-1){1.5). Klinik siniflamada, dedisik gruptaki
hastalarda ayni histopatolojik gérdnum saptanabilir.
llag toksisitesine veya kollajen doku hastaligina bagli
DPAH nonspesifik interstisyel pndmoni (NSIP)
patolojik paternini gosterebilir. Difuz alveolar hasar
(DAH) patolojik paterni ila¢ toksisitesi, toksik
inhalasyon ya da Hamman-Rich sendromunun
patolojik bulgusu olabilir. Diftiz parankimal akciger
hastaliklar ERS/ATS konsensusunda Sekil-2 deki gibi
siniflandiriimistir(®).

Kollajen
Doku

Sekil 1: interstisyel akciger hastaliklarinin major gruplan arasindaki

ortusmel!)
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Idyopatik interstisyel pnomoni (iiP)ler DPAH'NIN en
puayuk grubunu olustururlar. Konnektif doku
hastaliklari, ilag¢ toksisitesi gibi nedeni bilinenler;
sarkoidoz gibi granulomatdz olanlar ve
lenfanjiyoleyomiyomatoz, pulmoner Langerhans
hacreli histiyositoz gibi 6zel klinik ve histopatolojik
tanimlamasi olanlar DPAH'nIn diger G¢ buyuk
grubunu olustururlar (Sekil-2)(6-13).

| Difiiz parankimal akciger hastaliklar: |

Ilagk\"‘elya lﬁ()!{a{el? Idyopatik Granillomatoz LAM*, HX**,
vas igiegili?lzr? ! interstisyel DPAH eozinofilik pnomoni
.edegnlere sekonder Ipnomoniler (IIP)| (Sarkoidoz gibi) gibi diger DPAH
Idyopatik dyopatik pulmoner fibroz]
Ipulmoner fibroz, digindaki IIP’ler
g . Respiratuar brongiyolit]
. ngﬁk“;*m’%Pf . interstisyel akciger
mterstisyel pnomont has!all“gl
Akut interstisyel Kriptojenik organize
pnomoni pnomoni
Nonspesifik Lenfositik interstisyel
interstisyel pnomoni pnomoni

Sekil 2: Difuz parankimal akciger hastaliklarn (DPAH) konnektif
doku hastaliklari, cevresel nedenler, ilag toksikasyonu gibi nedeni
bilinenler; idiyopatik interstisyel pndémoni (lIP); granulomatoz
akciger hastaliklari ve dider interstisyel akciger hastaliklar (IAH)
(lenfanjioyoleyomiyomatoz (LAM), pulmoner Langerhans hucreli
histiyositoz (HX), eozinofilik pnémoniler) kapsar. Yeni ATS/ERS
siniflandirmasinda idyopatik interstisyel pnémoniler (iiP)ler iki
buUyUk gruba aynimistir. idyopatik pulmoner fibroz tanimi yainizca
histopatolojisi olagan interstisyel pnomoni  olanlar ic¢in
kullaniimaktadirt®).

LAM*: lenfanjioyoleyomiyomatoz , HX* *: pulmoner Langerhans

hacreli histiyositoz

Idyopatik interstisyel pnémoniler Liebow ve
Carrington tarafindan 1969'da bes histopatolojik
alt grupta tanimlanmistir. 1970'lerde idyopatik
pulmoner fibroz (IPF) tanimi kullanilmistir. Katzenstein
1997'de IiP'lerin histopatolojik siniflamasini tekrar
duzenlemistir (Tablo 1){6-10.11) Bu histopatolojik
siniflamalar 2002'de  AmericanThoracic Society /
European Respiratory Society (ATS/ERS) tarafindan
revize edilerek 2002'deki son seklini almistir. idyopatik
interstisyel pnoémoni icin gecerli ATS/ERS
siniflandirmasi histopatolojik gérunume gore yedi
farkl Klinik durumu kapsamaktadir (Tablo II). Akciger
biyopsi 6rneklerinin histopatolojik gérunumune
dayali lIP siniflamasi tedavi ve prognozun belilenme-
sinde yardimcidir(6-13).

Klinik, radyolojik, etyolojik, tedaviye yanit, klinik seyir
(kronik, akut, episodik), BAL bulgulari ve YRBT
ozelliklerine gére DPAH siniflandinimistir(-24.5). Bu
siniflandirmalar DPAH'na tani koyma, tedavi ve
prognoz belirlemede yol gostericidir. Tablo llI'de
DPAHNIN etyolojilerine ve klinik yaklasimlarina gore
siniflandiriimasi ve hastaliklardan ornekler
izlenmektedirl4). Bir baska klinik siniflandirma da
Tablo IV'te izlenmektedirl!3),

Tablo II: idyopatik interstisyel pnémonilerin histopatolojik ve

klinik siniflamasi-2002(¢).

Histopatolojik patern Klinik Tan

Usual interstisyel

pnomoni (UIP)
Nonspesifik interstisyel
pnomoni (NSIP)

(Organize pnoémoni (KOP)
Difuz alveolar hasar (DAH)
Respiratuar bronsiolit (RB)

idyopatik pulmoner fibroz/
kriptojenik fibrozan alveolit
Nonspesifik interstisyel

pnomoni (NIP)

Kriptojenik organize pnémoni (KOP)
Akut interstisyel pnémoni
Respiratuar bronsiyolitinterstisyel
akciger hastaligi

Deskuamatif interstisyel
pnomoni (DIP) pnomoni

Deskuamatif interstisyel

Lenfositik interstisyel pnémoni (UP) | Lenfositik interstisyel pndmoni

Tablo I: idyopatik interstisyel pnémonilerin ERS/ATS 2002 ¢ncesindeki siniflandinimasi(®).

Liebow ve Carrington (1969) Katzenstein
Kronik form (1997)

Muller ve Colby
(1997)

Usual interstisyel pndémoni
Deskuamatif interstisyel pnoémoni

Bronsiolitis obliterans interstisyel

pnoémoni ve diftz alveolar hasar

Lenfositik interstisyel pnémoni
Dev hacreli interstisyel pndémoni

Usual interstisyel pndémoni
Deskuamatif interstisyel pnémoni/
respiratuar bronsiyolit interstisyel akciger hastaligi

Akut interstisyel pnoémoni
Nonspesifik interstisyel pnémoni

Usual interstisyel pndémoni
Deskuamatif interstisyel pnoémoni

Bronsiolitis obliterans interstisyel pnémoni

Akut interstisyel pnoémoni
Nonspesifik interstisyel pnémoni




Epidemiyoloji

Difuz parankimal akciger hastalklart ikiyazan
Uzerinde hastaligi kapsar ve epidemiyolojik veriler
ulusal istatistik vaka kayitlari, mortalite kayitlari, belirli
hastaliklarn genis olgu serilerinden elde ediimektedir
(14 Gercek prevalans ve insidans bilinmemektedir.
Epidemiyolojik verilerdeki farkliliklar DPAHNIN tani
ve siniflandirnimasindaki farkliliklara baghdir. Difuz
parankimal akciger hastaliklari icerisinde IiP en sik
gorulen ve prognozu en kotu olanlarindan biridir.
Idyopatik interstisyel pndmoniler 40-70 yas aras
daha sik gordlmekte olup erkeklerde daha siktr ve
prevalansi yasla artmaktadir, prevalans 35-44 yas
arasi 100000'de 2,7 iken 75 yas Uzerinde 100000'de
175'dir. Ortalama yasam suresi ise, tani sonrasi 3
yil olarak bildirimektedir(®).

Tanim, siniflandirma, epidemiyoloji

Difuz parankimal akciger hastaliklarinin genel
prevalansi New-Mexico calismasinda erkeklerde
100000'de 80,9, kadinlarda 100000'de 67,2; yillik
insidans ise ayni calismada erkeklerde 100000'de
31,5; kadinlarda 100000'de 26,1 olarak bildirilmistir.
Idyopatik interstisyel pnémoni, DPAH icerisinde en
sik gérulen olup erkeklerde prevelansi (20,2/100000)
kadinlardan (13,2/100000) biraz daha yuksektir.
Ayni calismada yillik insidans erkeklerde 10,7/100000
ve kadinlarda 7,4/100000 bulunmustur(¥). Coultas
ve arkadaslarinin Bernalillo kasabasindaki hastaliklarin
ICD (The international Classification of Diseases)
kodlarina goére yaptiklart ¢calismasinda diger
DPAH'daki insidans ve prevalans verileri Tablo V'de
izlenmektedir. Idyopatik interstisyel pnoémoniler
cocuklarda cok nadir olup yine yasla artmaktadir(!>).
Dedisik serilerde IAH prevalansi;

Tablo IlI: Altta yatan nedene gére DPAH'nin klinik siniflandirimasi(4

Etyoloji

Hastalik

inorganik

Organik

Konnektif doku hastaliklari ile iliskili olanlar

flaca bagh

Fiziksel ajanlar/ Toksinler

Maligniteler

Vaskulitler ile iliskili olanlar

Dolasim sistemi ile iliskili olanlar

Kronik infeksiyonlar

Sigara ile iliskili olanlar

Mesleksel veya diger inhalasyon ajanlari ile iliskili,

Mesleksel veya diger inhalasyon ajanlari ile iliskili,

Komur iscisi pnémokonyozu,
Asbestoz,

Silikoz,

Talk pnémokonyozu,
Aluminyum oksit fibrozisi,
Kus besleyenlerin akcigeri,
Cifci akcigeri,

Bagassoz (seker kamusi),
Kahve iscileri,

Tatan yetistiricileri,
Sistemik lupus eritematoz,
Romatoid Artrit,
Skleroderma,

Polimiyozit,
Dermatomiyozit,
Amiodaron,

Propranolol,

Tocainide,

Nitrofurantoin,
Sulfasalazin,

Sefalosporin,

Altn,

Penisilamin,

Fenitoin,

Mitomisin,

Bromokriptin
Radyasyon/radyoterapi,
Yuksek doz oksijen,
Paraquat toksisitesi,
Lenfanijitis karsinomatoza,
Bronkoalveoler karsinoma,
Wegener granulomatozu,
Dev hucreli arterit,
Churg-Strauss sendromu,
Pulmoner 6¢dem

Pulmoner veno oklusiv hastalik,

Tuberkuloz,
Aspergilloz,
Histoplazmoz,
Amfizem,

Langerhans hucreli histiyositoz,

Alveolar hucreli karsinom,
Respiratuar bronsiyolit ile iliskili
interstisyel akciger hastaligi

Agir metalfibrozisi,
Berilyoz,

Baritoz (baryum),
Sideroz (demir-oksit),
Stannoz,

Mantar iscileri akcigeri,
Nemlendirici akcigeri,
Arpa iscileri akcigeri,
Cay ureticisi akcigeri,
Balik iscisi akcigeri,
Ankilozan spondilit,
Miks konnektif doku hastaligi,
Primer Sjogren Sendromu,
Behcet Hastaligi
Goodpasture sendromu
Bleomisin,

Busulfan,

Siklofosfamid,
Klorambusil,

Melfalan,

Metotreksat,
Azathioprine,

Sitozin arabinozid,
Karmustin,

Lomustin,

Kokain inhalasyonu,
intravendz ilag bagimiiig,

Viruslar,
Parazitler,

Deskuamatif interstisyel pnémoni,
Respiratuar bronsiolit,

Non-spesifik interstisyel
pnémoni,
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Tablo IV: interstisyel akciger hastaliklarinin kiinik siniflandirimasit'3)

Etyolojisi bilinmeyen fibrotik hastaliklar

Konnektif doku hastaliklari ile iliskili interstisyel akciger hastaliklari

Primer veya siniflandirilamayan

. Idyopatik pulmoner fibroz/ Usual interstisyel pnémoni .
Il Non-spesifik interstisyel pnédmoni Il
M. Kriptojenik organize pnémoni M.

V. Respiratuar bronsiyolit ile iliskili interstisyel akciger hastaligi V.
V. Akut interstisyel pnémoni V.
VI.  Lenfositik interstisyel pnémoni VI
VII.  Diftz alveolar hemoraji sendromlari

a. Vaskulitler (Wegener grantlamotozu, Churg-Strauss sendromu)
b. Kolajen doku hastaliklar
c. llaglar

d. Goodpasture sendromu

e. Idyopatik hemoraji sendromu

Mesleki hastaliklar

I. inorganik I.
a. Fibrotik a.
Asbestoz b.

Silikoz II.
Agir metal tozlanna bagh M.
b. Fibrotik olmayan

Sideroz (demir)

Stannoz (kalay)

Baritoz (baryum)

[ Granulomatoz/fibrotik

Berilyoz

Il Bakteri Grunleri (Bisinoz)

Sarkoidoz

Pulmoner Langerhans hucreli histiyositoz
Lenfanjiyoleyomiyomatoz

Vaskulitler

Alveolar proteinoz

Eozinofilik Pnémoniler

Cevresel maruziyet

Organik ajanlar

Termofilik bakteriler

Diger bakteriler

Mantarlar

Hayvan proteinleri (kuscu akcidgeri, )

M. Kimyasal maddeler, gazlar, duman, buhar, aeresol, parakuat, radyasyon

ilaglara bagh akciger hastaliklari

l. Akut baslangichlar

oo

Akut veya subakut baslangiclilar

Eozinofilik pnédmoni (nonsteroid antiinflamatuarlar, antibiyotik)
Bronsiolitis obliterans organize pnénomoni (amiodaron, metotreksat)
Deskuamatif interstisyel pnémoni (nitrofurantoin, sulfasalazin)

a. Diftiz alveolar hasar (kokain, sitotoksik ajanlar)

b. Nonkardiyojenik pulmoner 6dem (sitozin arabinozid, aspirin)
[ Difuiz alveolar hemoraiji (kokain, fenitoin, antikoagulaniar)

II.

Tablo V: New-Mexico, Bernalillo sehrindeki interstisyel akciger hastaliklan insidans ve prevalansit').

Neden

interstisyel akciger hastaligi

Prevalans olgu, n (%)

insidans olgu,n (%)

Mesleksel veya cevresel

llag/ Radyasyon

Pulmoner hemoraji sendromlari

Konnektif doku hastaliklari

Pulmoner fibrozis

Sarkoidoz
Diger

Total

Pnémokonyoz 8(3,1) -
Antrokoz 3(1,1) -
Asbestoz 17 (6,6) 15(7.4)
Silikoz 8(3.1) 6 (3,0)
Hipersensivite pndémonisi - 3(1,5)
llagla iliskili interstisyel akciger hastaligi 5(1,9) 7 (3.5)
1(0,4) 3(1,5)
Goodpasture sendromu - 1(0,5)
Vaskulit - 1(0,5)
Hemosideroz 2 (0,8) -
Wegener grantlomatozu 2(1,2) 6 (3,0)
Mikst konnektif doku hastalig, 2 (0,8) 2 (1,0)
Sistemik lupus eritematoz, 6(2,3) 1(0,5)
Romatoid artrit, 14(5,4) 10 (5,0)
Skleroderma, 9(3.5) 3(1,5)
Sjégren sendromu, - 1(0,5)
Dermatomiyozit, 2 (0,8) 1(0,5)
Ankilozan spondilit, - -
Pulmoner (kronik) 43 (16,7) 28(13,9)
Fibroz/postinflamatuar
idyopatik/interstisyel fibroz 58 (22,5) 63 (31,2)
interstisyel pnémoni 8(3.1) 12 (5,9)
30(11,6) 16(7,8)
Alveolar proteinoz 1(0,4) -
Amiloidoz - -
Bronsiolitis obliterans - 1(0,5)
Kronik eozinofilik pnémoni 3(1,2) 1(0,5)
Eozinofilik infiltrasyonlar 2 (0,8) -
infeksiyoz/postinfeksiyoz interstisyel pndmoni 3(1,2) 1(0,5)
Lenfositik infiltratif akciger hastaliklar 1(0,4) -
interstisyel akciger hastaligi/ gruplandilamayan 29 (11,1) 20(9,8)
258 202




100000'de 6-14,6 arasinda fakat 75 yasindan sonra
prevalans 100000'de 175 ve daha yuksek
raporlanmaktadirl15-16). Yapilan bir calismada; 1979-
1991 yillar arasinda olim kayitlannin ICD kodlar
incelenmis, IAHna bagl élum oraninin 100000'de
40 oldugu bildirilmis ve DPAHNa bagl éltm oraninin
yasla arttdl, erkeklerde ve beyaz irkta daha yuksek
oldugu raporlanmistir. Yine ayni calismada pulmoner
fibroza bagli 6lum orani erkeklerde 1979'da
milyonda 48,6, 1991'de milyonda 50,9; kadinlarda
1979'da milyonda 21,4, 1991'de milyonda 27,2
saptanmis ve yillar icinde artud bildirilmistir(1 7).
Raghu ve arkadaslart ICD kodlarina gore 1996-2000
arasinda ABD'de IPF insidansi ve prevalansini
hesaplamislardir. Sadece ICD koduna gore prevalans
18-34 yas arasi 100000'de 0,4; 75 yas ve Uzerinde
prevalans 100000'de 227,2; yilik insidans ise sirastyla
100000'de 1,2 ve 76,4 olarak bildirilmistir. ICD
kodlari ve hastalarin YRBT ve/veya biopsi sonuclar
olmasina gore hesaplanan prevalans siraslyla ayni
yas gruplarinda 100000'de 0,8 ve 64,7, insidans
ise 0,4 ve 27,1 bulunmustur. Bu calismada ABD'de
genel IPF prevalansi sadece ICD kodlar alindiginda
100000'de 42 (insidans 100000'de 16,3), kodlara
ilaveten Ozel kriterler alindiginda 100000'de 14
(insidans 100000'de 6,8) olarak hesaplanmistir.
Raghu ve arkadaslari IPF'nin daha énce bildirilen
calismalara gore daha sik goruldugunu ve insidans,
prevalans dedgerlerinin daha yuksek oldugunu
vurgulamislardir(18).

Idyopatik interstisyel pndmoniler ve sarkoidoz en
sik gorulen DPAH'dIr. Olgularnn %30-40"nt lIP'ler
olusturur ve gorulme sikligi ve mortalite yasla artar.
ingiltere’de her 3000-4000 kisiden birinde 1AH
oldugu ve bunlarin yansinin da IPF oldugu tahmin
edilmektedir (19).

Malign hastaliklar ve organ transplantasyonu icin
kullanilan sitotoksik ilaclar ve radyoterapi
kullanimindaki artis, kardiovaskuler hastaliklar ve
kullanilan ilaclardaki artis, AIDS'li hastalarda sikligi
artan NSIP, DPAH'nin insidansini artirmada
onUmuzdeki yillarda da katkida bulunacadr tahmin
edilmektedir. YRBT, BAL ve ayrintili solunum
fonksiyon testlerinin kullaniimasi DPAH tanisinin
daha kolay ve yaygin konulmasini saglayacaktir.

Tanim, siniflandirma, epidemiyoloji

KAYNAKLAR

Schwarz MI. Approach to the understanding, diagnosis
and management of interstitial lung disease. In: Schwarz
MI, King TE, eds. Interstitial Lung Disease. London; B. C.
Decker Inc Hamilton, 1998:3-30.

Raghu G. Interstitial lung disease: A clinical overview and
general approach. In: Fishman AP, eds. Fishman’s Pulmonary
Diseases and Disorders. New-York: McGraw-Hill 1998;1037-54.
Canbakan S, Gulhan M. interstisyum anatomi ve histolojisi.
In: Erdogan Y, Samurkasoglu B, eds. interstisyel Akciger
Hastaliklar Genel Yaklasim. Ankara Gunes kitabevi 2002;
13-20.

Wells A. Approach to diagnosis of diffuse lung disease.
In: Albert RK, Spiro SG, JettJR. Clinical Respiratory Medicine.
Philadelphia; Mosby inc 2004;541-50.

Berkodlu M, Basay N. Tanim, siniflandirma ve epidemiyoloji.
In: Erdogan Y, Samurkasoglu B, eds.interstisyel Akciger
Hastaliklar Genel Yaklasim. Ankara Gunes kitabevi 2002;
1-13.

American Thoracic Society/European Respiratory Society.
International multidisciplinary classification of the idiopathic
interstitial pneumonias. Am J Respir Crit Care Med 2002;
165:277-304.

Dempsey OJ, Kerr KM, Gomersall L, Remmen H, Currie
GP. Idiopathic pulmonary fibrosis: an update. QJM. 2006
99(10):643-54.

Dempsey OJ. Clinical review: Idiopathic pulmonary fibrosis-
Past, present and future. Respir Med. 2006;100(11):1871-
85.

Kim DS, Collard HR, King TE. Classification and natural history
of the idiopathic interstitial pneumonias. Proc Am Thorac
Soc 2006;3:285-92.

Katzenstein AL, Myers JL. Idiopathic pulmonary fibrosis.
Clinical relevance of pathologic classification. Am J Respir
Crit Care Med 1998;157:1301-15.

Katzenstein AL, Myers JL. Nonspecific interstitial pneumonia
and the other idiopathic interstitial pneumonias: classification
and diagnostic criteria. Am J Surg Pathol. 2000;24:1-3.
Bourke S J. Interstitial lung disease: progress and problems.
Postgrad Med J 2006,82:494-9.

King TE. Approach to the patient with interstitial lung disease.
In: Crapo JD, Glassroth J, Karlinsky J, King TE, eds. Baum'’s
textbook of pulmonary diseases. Phladelphia:Williams and
Wilkins, 2004;455-80.

Demedts M, Wells AU, Anto JM, et al. Interstitial lung diseases:
an epidemiological overview. Eur Respir J 2001;32:2s-16s

Coultas DB, Zumwalt RE, Black WC, Sobonya RE. The



A Ertark

epidemiology of interstitial lung diseases. Am J Respir Crit
Care Med 1994; 150: 967-72.

Scott J, Johnston |, Britton J. What causes cryptogenic
fibrosing alveolitis? A case-control study of environmental
exposure to dust. Br Med J 1990; 301: 1015-17.
Mannino DM, Etzel RA, Parrish RG. Pulmonary fibrosis deaths
in the United States, 1979-1991. An analysis of multiple-
cause data mortality. Am J Respir Crit Care Med. 1996;153:

1548-52.

Raghu G, Weycker D, Edelsberg J, Bradford Wz, Oster
G. Incidence and prevalence of idiopathic pulmonary fibrosis.
Am J Respir Crit Care Med. 2006;174:810-6.

Schwarz MI, King TE, Cherniack RM. Infiltrative and interstitial
lung disease. In: Murray JF, Nadel JA eds. Textbook of
Respiratory Medicine. Phladelphia:WB saunders Company,
2000;1649-71.



