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The Effect of Antidepressants on Skin Prick Tests Used for The Diagnosis of Allergic Diseases

Skin tests are the methods for determining the causes
of allergic diseases. Skin prick and intradermal tests
are two major methods that are routinely used. Some
of the drugs can affect the sensitivity of the skin. Be-
sides short and long acting antihistamines, tricyclic
antidepressants may supress the response to skin
prick test. H1 antagonism is the cause of this supres-
sion. There were only a few studies about the durati-

on of the supression of these drugs. In daily clinical
practice selective serotonin reuptake inhibitors are
being commonly used for the treatment of depression
and other psychiatric disorders. The H1 blocking ef-
fect of the selective serotonin reuptake inhibitors is
not clear and there are no studies about the supres-
sion of  the response to skin prick tests.
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Deri testleri allerji hastalıklarına neden olan aller-
jenleri belirlemede yaygın olarak kullanılan bir yön-
temdir. Epidermal ve intradermal olmak üzere iki çe-
şit deri testi vardır. Bazı ilaçlar derinin duyarlılığını
azaltabilir. Kısa ve uzun etkili antihistaminiklerin
yanında trisiklik antidepresanların da deri prik testi-
ni etkileme özellikleri  vardır. Trisiklik antidepresan-
ların bu özellikleri  H1 reseptör antagonizminden
kaynaklanmaktadır. Bu ajanların deri prik testini
baskılama süreleri ile ilgili  birkaç çalışma bulun-

maktadır. Ancak günümüzde psikiyatride sadece dep-
resyonda değil, diğer bazı nedenlerle de trisiklik an-
tidepresanlar dışında selektif serotonin geri alım in-
hibitörleri yaygın olarak kullanılmaktadır. Bunların
bir kısmının tartışmalı olsa da H1 reseptör antago-
nizm  özellikleri olduğu ileri sürülmesine rağmen,
deri prik testi duyarlılığı üzerine etkileriyle ilgili
çalışma bulunmamaktadır. 

Anahtar Kelimeler: Allerji, Antidepresanlar, Deri
testleri.
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Allerji, “immünolojik mekanizmalarla olu-
şan, organizmanın allerjen adı verilen ve kendin-
den olmayan çevresel moleküllere karşı gösterdi-
ği aşırı duyarlılık reaksiyonu” olarak tanımlana-
bilir[1]. Allerji kelimesi, Yunanca’dan “allos” ke-
limesinden köken alır ve “diğer” anlamına gelir
ve ilk kez 1906 yılında von Pirquet tarafından
kullanılmıştır[2]. Allerjideki immünolojik reaksi-
yonlar allerjenlere karşı oluşan spesifik IgE anti-
korlarına bağlıdır[3]. Mast hücreleri ve bazofil-
lerin yüzeylerindeki spesifik IgE aracılığıyla ak-
tive olarak allerjik hastalıkları oluşturan reaksi-
yonlar gelişmektedir. Bu hücrelerin aktivasyo-
nuyla histamin ve diğer mediatörlerin salınımı
allerjik inflamasyona neden olmaktadır[2-4]. 

Genel çevresel allerjenlere karşı B lenfosit-
lerinin artmış miktarda IgE antikoru oluştur-
ması “atopi” olarak isimlendirilir[4]. Atopi
kelimesi ise Yunanca “atopos” kelimesinden
köken almış olup, ilk kez 1923 yılında Coca ve
Cooke tarafından astım, allerjik rinit ve ato-
pik dermatit gibi genetik yatkınlıkla karakte-
rize allerjik hastalıkları tanımlamak için kul-
lanılmıştır[5]. 

Allerji deyimi, pek çok sağlık problemi için
günlük pratikte çok sık kullanılmaktadır. Al-
lerjik hastalıkların birçok semptom ve bulgu-
ları vardır, ancak allerjik olmayan durumlar da
benzer semptom ve bulgulara yol açabilmekte-
dir. Bu semptom ve bulguların %60-70’i aller-
jik nedenlere bağlı olmayabilir[6]. Hastaların
çoğu sadece öyküye dayanarak ampirik olarak
tedaviye alınmaktadır. Deri veya kanda yapı-
lan testlerle semptomların IgE aracılıklı olup
olmadığı araştırılıp hastanın tedavisi ve takibi
ona göre yapılmalıdır.

ALLERJİK HASTALIKLARDA TANI 
YÖNTEMLERİ

Allerjik hastalıklar yaygın olup, Batı top-
lumlarında prevalansı giderek artarak tüm yaş
gruplarında morbidite ve mortaliteye neden ol-
maktadır. Bu hastalıklar; bronş astımı, allerjik
rinit, atopik dermatit, ilaç allerjileri, metal al-
lerjisi, arı allerjisi, ürtiker, anjiyoödem, lateks
allerjisi, besin allerjileri ve anafilaksi  gibi pek
çok patolojik durumu içermektedir. 

Allerji hastalıklarının tanısı sırasıyla ayrın-
tılı bir öykü, fizik muayene ve laboratuvar test-
leri basamaklarını içerir[6,7]. Deri testleri bunla-
rın arasında en yaygın kullanılanlardan biridir.

Deri testleri ilk kez 1867 yılında Blackley
tarafından uygulanıp 1873 yılında bulguları
yayınlanmıştır[8]. 1908 yılında Mantoux intra-
dermal testi, 1924 yılında Lewis ve Grant’da
prik testi tanımlamışlardır[9,10]. Bu metotlar
büyük modifikasyonlara uğramadan yıllarca
kullanılmış olup,  yakın geçmişte standardizas-
yonu ile ilgili çalışmalar yapılmıştır[11,12].

Deri testleri allerjik hastalıkların tanısını des-
teklemek için yaygın olarak kullanılmaktadır.
IgE aracılığıyla gelişen hastalıkların tanısı için
ilk yapılacak test olarak önerilmektedir[13-15].
Artmış IgE yanıtının klinik tanımı olan atopi
serumda IgE antikorlarının varlığının tespiti
veya pozitif deri testi ile ispatlanabilir[16,17].
IgE birçok organda olduğu gibi deride de mast
hücrelerindeki yüksek afiniteli FcεRI reseptö-
rüne bağlı olarak bulunmaktadır[1]. Kişinin
duyarlılığı olan antijenin deriye uygulanması
ile IgE aracılığıyla gelişen allerjik reaksiyo-
nun sonucu olarak deride ödem ve çevresinde
eritem gelişir. Bu erken Tip 1 immün reaksi-
yondur[17]. Deri testlerindeki mekanizmanın
başlangıcını antijen içeren solüsyonun stra-
tum korneumun altına ulaştırılması oluştu-
rur. Epidermal, yani deri prik testi (DPT) ve
intradermal test olmak üzere iki tip deri testi
vardır[3].

DPT ilk kez 1873 yılında Blackley tarafın-
dan tanımlanan çizme testinden geliştirilmiştir.
Çizme (scratch) testinde deride abrazyon oluş-
turarak derinin yüzey tabakasına allerjen so-
lüsyonu uygulanmaktadır[18]. Çizme testi trav-
matik ve ağrılı olması nedeni ile çok tercih edil-
memektedir. İntradermal deri testi ise belli
miktarda (0.01-0.05 mL) allerjen solüsyonunun
dermis tabakasına hipodermik iğne ile uygu-
lanmasıdır. Blackley’in başlattığı çizme testin-
den yola çıkarak geliştirilen DPT’de allerjen
derinin üst tabakasının lansetle delinmesi yo-
luyla uygulanmaktadır. İntradermal teste göre
daha az invaziv, yan etkisinin az  ve daha az ağ-
rılı olması, güvenilirliği, uygulama kolaylığı ve
daha az miktarda allerjen solüsyonunun kulla-
nılması nedeni ile DPT sık tercih edilmekte-
dir[3,13,19]. Hastanın öyküsüne rağmen DPT ne-
gatif bulunmuşsa uygun koşullar sağlanarak
intradermal deri testi yapılması önerilmektedir.

DPT  sırasında allerjenleri içeren solüsyon-
lar hastanın ön kol volar yüzüne veya sırtına
3 cm aralıklarla damlatılarak derinin üst taba-

Astım Allerji İmmünoloji 2008;6(2):105-110

106



kasına uygulanmalıdır[18]. DPT sırasında aller-
jenler damlatılarak derinin üst tabakasına az
miktarda allerjen uygulanmaktadır. 1975
yılında Pepys tarafından tek kullanımlık ince
bir iğne veya pratikte sıklıkla kan lanseti kul-
lanılan metot bildirilmiştir[20]. Lansetle aller-
jen ekstresi içeren damlanın içinden yaklaşık
20° açı yapılarak epidermise ulaşılır ve lansetin
ucu epidermisin bir kısmını kaldıracak şekilde
ve kanamaya yol açmadan yukarı doğru çekilir.
Her allerjen için ayrı lanset uygulanması öne-
rilmektedir. Daha sonra 1979 yılında Österbal-
le ve Weeke tarafından yeni ve standart bir
DPT tekniği bildirilmiştir[21]. Bu tekniğe göre 1
mm boyutunda ucu ve bu ucun üzerinde daha
fazla penetrasyonu engelleyen çıkıntıları olan
bir lanset kullanılmaktadır. Bu metotla lanset
90° açıyla allerjen damlasının içinden geçirile-
rek deriye batırılır ve allerjenin dokuya yayıl-
ması sağlanır[21].  Günlük pratikte bu metot
tercih edilmekle birlikte, çok sayıda benzer
metotlar ileri sürülmüştür[11,12,18,19].

Duyarlı kişilerde uygulanan antijen deri
mast hücrelerindeki yüksek afiniteli Fcε resep-
törlerine bağlı bulunan IgE antikorlarına bağ-
lanarak, bu hücrelerde degranülasyona yol
açar ve histamin ve triptaz olmak üzere belirli
sitokinlerin salınmasına ve sentezine neden
olur[1-3]. Allerjenin uygulanmasından yaklaşık
beş dakika sonra histamin salınımı başlar ve 30
dakikada pik seviyesine ulaşır. On beş dakika
içinde de eritem ve ödemden oluşan erken tip
reaksiyon gelişir[3,18]. Bu eritem ve ödemin ana
mediatörü histamin olmasına rağmen tek me-
diatör değildir. Nörojenik ve hücresel yapılar
da erken reaksiyonun oluşmasına katkı sağla-
maktadırlar. Substans P, nörokinin A ve kalsi-
tonin genle ilişkili peptid de insanda ödem ve
eriteme yol açar. Histamin akson refleks yoluy-
la substans P salınımını tetikler,  bu nöromedi-
atör de derideki mast hücrelerinden histamin
salınımına yol açarak erken reaksiyonu artı-
rır[3,22]. Deride oluşan bu durum sıklıkla yarım
saat sonra düzelir. Bazen mast hücre degranü-
lasyonundan sonra sentezlenen ve salınan di-
ğer mediatörlerin etkisiyle 6-24 saat sonra da
geç tip deri reaksiyonu gelişebilir. Ancak gün-
lük pratikte DPT sonuç değerlendirilmesinde
geç tip deri reaksiyonu kullanılmamaktadır.

DPT’lerde kütanöz reaktiviteyi etkileyebile-
cek faktörleri de değerlendirebilmek için negatif

ve pozitif kontroller de kullanılmalıdır[18,23]. Ne-
gatif kontrol allerjen solüsyonundaki dilüentten
oluşmaktadır ve kullanılan DPT cihazının trav-
matik etkisini de kontrol etmek için yapılmakta-
dır. Pozitif kontrol olarak  histamin veya mast
hücreye sekresyon yaptırıcı özelliği olan kodein
veya compound 48/80  gibi solüsyonlar kullanı-
labilmektedir. Ancak günlük pratikte  histamin
(1 mg/mL) içeren solüsyonlar önerilmekte ve
kullanılmaktadır[3,18]. Histaminin kendisi de de-
ride ödem ve eritem oluşturduğu için  DPT’de bu
ödem referans olarak alınmaktadır[3]. 

DPT’nin değerlendirilmesinde allerjenler ve
pozitif kontrol olarak kullanılan histaminin
oluşturduğu ödemin boyutunun ölçümünde çe-
şitli metotlar uygulanmıştır. Günlük pratiğimiz-
de ödemin en geniş çapı ve bunu orta noktasın-
dan dik kesen ikinci çapın ortalaması, toplamı
veya çarpımı kullanılmaktadır. 3 mm’nin üzerin-
deki ortalama çap veya 7 mm2’nin üzerindeki
alan pozitif sonuç olarak kabul edilmekte-
dir[3,18]. Ödem ve eritemdeki kan akımını belirle-
yen lazer doppler tekniği veya ödemin alanını,
kalınlığını ve hacmini ölçen ultrason  gibi metot-
lar da bilimsel amaçlarla kullanılmaktadır[24].

DPT SONUÇLARINI ETKİLEYEN
FAKTÖRLER

Deri reaksiyonunu birçok faktör etkileyebil-
mektedir. Allerjen solüsyonunun kalitesi, aller-
jenin uygulandığı bölge, yaş, ırk, mevsimsel
özellikler, atopik dermatit, kronik renal yetmez-
lik, diyabetik nöropati gibi patolojik durumlar
ve kullanılan bazı ilaçlar DPT sonucunu etkile-
yebilir ve yanlış negatifliğe yol açabilir[3,25,26]. 

Bazı ilaçlar histamin ve allerjenle oluşacak
deri reaksiyonunu baskılayarak oluşacak ödem
ve eritemi etkilemektedir ve bu da testin değer-
lendirilmesini güçleştirmektedir. Antihistami-
nikler, ketotifen ve özellikle trisiklik antidep-
resanlar olmak üzere bazı antidepresanlar
DPT’ye duyarlılığı etkileyen ilaçlar arasında
sayılabilir[3,18,23,25,27]. Kısa süreli oral steroid
tedavisi DPT’de derinin histamin ve allerjen
duyarlılığını değiştirmemektedir. Uzun süreli
steroid histaminin indüklediği vasküler reakti-
viteyi etkilememesine rağmen derideki mast
hücre cevaplarını etkileyebilmektedir. Buna
rağmen uzun süreli oral steroid kullanan has-
talarda DPT yapılabilmektedir. Deriye lokal
uygulanan steroidler ise DPT sonuçlarını bas-
kılayabilmektedir. Bu nedenle DPT öncesi ke-
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silmesi önerilmektedir. İnhaler steroidlerin

DPT’deki baskılayıcı etkileri araştırılmamıştır,

ancak oral steroidlere göre oldukça az sistemik

etkileri olduğu için test sonuçlarını etkilemedi-

ği düşünülmektedir. Teofilin deri reaksiyonla-

rını çok az azaltmasına rağmen testten önce

kullanılabilmektedir. Kısa etkili beta-adrener-

jik agonist ilaçlar DPT duyarlılığını etkilemez-

ken, sistemik terbutalin ise klinik anlamda

önemsiz derecede azaltabilmektedir[3,18,25].

Nifedipin, montelukast ve zafirlukast DPT
sırasında gelişebilecek ödeme baskılayıcı etki-
leri olmayan ilaçlardır[3,28-30]. H2 reseptör an-
tagonistlerinin DPT’yi baskılayıcı özellikleri-
nin olmadığı bildirilmesine rağmen ranitidinle
yapılan bir çalışmada, DPT sırasında allerjen-
lere ve histamine karşı gelişen eritem, ödem ve
kaşıntıyı azalttığı gösterilmiştir[3,25,31].

Antidepresanlar günlük pratikte sık kulla-
nılan ilaçlar olarak karşımıza çıkmaktadır. 
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Tablo 1. Antidepresanların sınıflandırılması ve etki mekanizmaları.

Sınıfı Mekanizması Jenerik ismi

Yeni antidepresanlar
Selektif serotonin geri alım Selektif olarak presinaptik Fluoksetin
inhibitörleri (SSRI) nöronal membranda 5-HT geri Fluvoksamin

alımını inhibe eder Paroksetin
Sertralin

Sitalopram

Serotonin ve norepinefrin 5-HT ve norepinefrin alımının Venlafaksin
geri alım inhibitörleri potent ve dopamin  geri alımının Mirtazapin

zayıf inhibitörleri Milnasipran

Norepinefrin geri Sadece norepinefrin Viloksazin
alım inhibitörleri geri alımını inhibe eder Reboksetin

Monoamin oksidaz A MAO-A selektif olarak  reversibl inhibe Moklobemid
reversibl inhibitörleri ederek norepinefrin, 5-HT ve dopamin Brofaromin
(MAO-A) konsantrasyonlarını arttırır

5-HT2 reseptör antagonistleri Miks serotonin etkileri Nefadazon
Ritanserin

5-HT1a reseptör antagonistleri Serotonin 5-HT1a parsiyel agonisti Gepiron
İpsapiron

Tandospiron
Felsinoksan

GABAmimetikler GABAA ve GABAB Fengabin
reseptör agonistleri

Eski antidepresanlar
Miks serotonin ve norepinefrin        Serotonin ve norepinefrin 
geri alım inhibitörleri aktivitesini potansiye ederler

Birinci kuşak trisiklik Amitriptilin
antidepresanlar Klomipramin

Doksepin
İmipramin

Trimipramin

İkinci kuşak trisiklik Desipramin
antidepresanlar Nortriptilin

Tetrasiklik Maprotilin
antidepresanlar

Triazolopiridinler Miks serotonin etkileri Trazodon

MAO inhibitörleri Selektif olmayan MAO-A ve Fenelzin
B inhibitörleri Tranilsipromin



Antidepresanların Etki Mekanizmaları ve
DPT Üzerindeki Etkileri

Antidepressanlar santral sinir sisteminde
çeşitli reseptörlere bağlanarak etkilerini gös-
termektedir. Bu ilaçlar H1 ve H2 histamin, mus-
karinik asetil kolin, α1, α2 ve β noradrenerjik
ve serotonin reseptörlerine farklı derecelerde
bağlanmaktadırlar. Antidepresanların bir kıs-
mının mekanizmalarına ve tarihçelerine göre
sınıflandırılması Tablo 1’de özetlenmiştir[32].

Eski antidepresanlar mikst serotonin ve no-
repinefrin geri alım inhibitörleri olan trisiklik
antidepresanlar (TSA), tetrasiklinler ve
monoamin oksidaz (MAO) inhibitörleridir[32].

TSA’nın H1 ve H2 reseptör antagonist özel-
likleri vardır. İlk TSA olan imipramin hidrok-
lorid başlangıçta antihistaminik olarak kulla-
nılmak üzere sentez edilmiştir[33]. İn vitro ça-
lışmalarda da Richelson doksepinin H1 ve
muskarinik asetil kolin reseptörlerinin en po-
tent antagonistleri olduğunu ve desipraminin
ise daha az potent olduğunu göstermiştir[34].
Doksepin hidroklorid desipramine göre H1 re-
septörleri bloke etmede 8 bin kez daha fazla
potenttir[27]. Doksepin ve desipraminin
DPT’de histamin duyarlılığını baskılayıcı et-
kilerinin süresini araştıran bir çalışmada, do-
ksepinin daha uzun süreli baskıladığı göste-
rilmiştir[27]. Sullivan in vivo çalışmasıyla his-
tamine cevap olarak oluşan ödemde doksepi-
nin de etkili olduğunu desteklemiştir[35].
Goldsobel de kronik idiyopatik ürtikerde do-
ksepinin etkili olduğunu göstermiştir[36].
TSA’ların H1 reseptör bloke edici potansiyel-
leri Tablo 2’de gösterilmiştir[33].

Amoksapin, maprotriptilin trazodon gibi
trisiklik olmayan antidepresanların çeşitli de-
recelerde H1 reseptör antagonizm özellikleri
vardır[33].

Yeni antidepresanlar ise selektif serotonin
inhibitörleri, serotonin ve noradrenalin geri
alım inhibitörleri, noradrenalin geri alımının
inhibitörleri, GABAmimetikler, MAO-A rever-
sibl inhibitörleridir[32]. 

Günümüzde TSA dışında psikiyatride sade-
ce depresyonda değil, diğer bazı başka psiki-
yatrik endikasyonlarla da yeni kuşak antidep-
resanlardan selektif serotonin reuptake inhibi-
törleri (SSRI) sık kullanılmaktadır. Bazı yayın-
larda SSRI’lardan sitalopram, esitalopram,
fluoksetin gibi sık kullanılan antidepresanların
H1 reseptör antagonizmaları  düşük olduğu
ileri sürülürken, bazı yayınlarda ise tartışmalı
olsa da H1 reseptör antagonizm  özellikleri ol-
duğu ileri sürülmektedir[37-40]. Bu grup içinde-
ki sitalopramın, esitalopramın H1 reseptörleri-
ne en fazla afinitesi olduğu ileri sürülmekte-
dir[39,40]. Fluoksetinin ise sitalopram ve esita-
loprama göre daha az H1 afinitesi olduğu ileri
sürülmektedir[39,40]. Depresyonun tedavisi için
kullanılan bu ilaçların günlük pratikte DPT’yi
baskılayabildiği görülmesine rağmen bu konu
in vivo olarak çok fazla çalışılmamıştır. Yu-
karıda da belirtildiği gibi bu konudaki çalış-
malar az sayıda olup, eski kuşak antidepresan-
lardan trisikliklerledir[27]. Bu nedenle antidep-
resanların DPT üzerine baskılayıcı etkileri ile
ilgili yeni çalışmalara ihtiyaç vardır.
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Amitriptilin Yüksek

Trimipramin maleat Yüksek

Doksepin HCl Yüksek
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Nortriptilin Düşük

Protriptilin Düşük
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