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A Comparison of Mechanism,

Clinical Results and Test Methods: Review

OZET Son yillarda, 6zellikle endiistrilesmis iilkelerde, potansiyel kimyasal maddelerin kullanimi-
nin artmasina bagli olarak deri toksisitesi sikliginda bir artis gozlenmektedir. Kimyasal maddelere,
ilaglara, kozmetiklere deri yolu ile maruziyet allerjik veya irritan temas dermatitine neden olabil-
mektedir. Allerjik temas dermatiti, belirgin sosyal ve ekonomik etkilere neden olan yaygin bir deri
hastaligidir. Allerjik temas dermatitinde, irritasyonun aksine, derinin immiinolojik yaniti olarak an-
tijen, T-hiicre aktivasyonuna neden olmakta ve o antijene 6zgii yardimc: T-hiicreleri olugmaktadir.
Kimyasal maddelerin immiinotoksikolojik risk degerlendirmesinde, allerjik veya irritan 6zellikle-
rinin tespiti olduk¢a 6nem tagimaktadir. Bu ¢caligmada; kimyasal allerji ve irritasyonun olusum me-
kanizmasi, klinik sonuglar1 ve test yontemlerinden bahsedilmis olup aralarindaki farkliliklara
deginilmisgtir.

Anahtar Kelimeler: Dermatit, irritan; dermatit, allerjik kontakt

ABSTRACT In recent years, in the industrialized countries, the incidence of skin toxicity has a ten-
dency to increase in parallel to the increase in the number of potential chemicals. Topical exposure
to chemicals, drugs, cosmetics can be resulted with allergic or irritant contact dermatitis. Allergic
contact dermatitis is a common skin disease with a significant social and economic impact. In con-
trast to irritation, skin sensitization is a response of the adaptive immune system, in which there is
a delayed T-cell-mediated allergic response to chemically modified skin proteins. In terms of
immunotoxiological risk assesment of chemicals, the main concern is about allergic or irritation
properties. In this review, we mentioned about skin irritation mechanism of chemicals, clinical re-
sults and the test methods by comparing the skin sensitization.

Key Words: Dermatitis, irritant; dermatitis, allergic contact
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eri, insan viicudunun en dis bariyeri oldugu i¢in ¢evreden gelen

kimyasal ve fiziksel faktorlerden en ¢ok etkilenen yapidir. Giinii-

miizde kullanilan bir¢ok ilag, kozmetik ve diger cesitli kimyasal ice-
rikli irtinlerin topik maruziyetinin klinik sonucu olarak temas dermatiti
tablosu ortaya ¢ikmaktadir. Temas dermatiti patofizyolojik mekanizmasina
gore temel olarak iki tiptedir. Irritan temas dermatiti, derinin dogal immii-
nitesini aktive eden ksenobiyotiklerin, fiziksel ve kimyasal 6zelliklerinin
sitotoksik etkilerine baghdir. Allerjik temas dermatiti ise deri inflamasyo-
nuna aracilik eden efektér T-hiicrelerine bagh olarak antijen spesifik kaza-
nilmis immiinite aktivasyonunu gerekmektedir.'
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I IRRITAN TEMAS DERMATITI

Deri irritasyonu ve klinik sonucu irritan temas der-
matiti, dogal immiin sistem kaynakli, odaksal
(lokal), geri dontigiimlii inflamatuar reaksiyon ola-
rak tanimlanmaktadir. Akut irritan temas derma-
titi inflamasyon ile karakterize iken, kronik irritan
temas dermatiti genel olarak hiperproliferasyon ve
hiperkeratozis ile ayirt edilmektedir. Irritan temas
dermatiti, i¢ ve dis faktérlere baglh olarak gelisebil-
mektedir. Ornegin; yas, genetik yatkinlik, cinsiyet,
dermatit 6ykiisii 6nemli olabilmektedir. Ayrica,
maddelerin kimyasal 6zellikleri (molekiil agirlig,
molaritesi, iyonize hali) deri absorpsiyonunu etki-
leyecegi icin irritasyonda da etkilidir. Bunun
yaninda, kimyasal maddeye maruz kalinan kon-
santrasyon ve maruziyet siiresi de irritasyonun olu-
sumu icin birer etkendir. Klinik olarak irritasyon
kaginma, batma-yanma ve sizlamanin gelismesi ile
belirgindir; ancak bunlar irritasyon i¢in objektif
olarak ayirici klinik belirtiler degildir.? Irritan
temas dermatitinin olusumu esnasinda Langerhans
hiicreleri, keratinositler, fibroblastlar, endotelyal
hiicreler, dendritik hiicreler ve lenfositler rol oy-
namaktadir.

Deri irritasyonunun patofizyolojik mekaniz-
masi olduk¢a karmagiktir ve bu mekanizmanin
aydinlatilmasina yonelik caligmalar yapilmakta-
dir. Irritan temas dermatitinde birbiriyle iligkili
¢ temel patofizyolojik olay vardir. Bunlar deri
bariyeri hasari, epidermal hiicre degisimi ve me-
diyator salinimidir. Farkli deri irritanlar farkh
inflamatuar siirecini tetikleyebilmektedir. Irri-
tanlar deri dokusunu dogrudan etkilemenin ya-
ninda reaktif oksijen tiirevleri ve sitokin salinimi
gerceklestirerek de deri dokusuna zarar verebil-
mektedir.

Sitokinler, dogal ve kazanilmis immdinitede rol
oynayan ve hiicrelerin immiin fonksiyonlarini sag-
layan proteinlerdir. Inflamatuar yanitta hiicreler
arasindaki iletisimi saglarlar, lokal etkilesimleri
vardir ve bir¢ok hiicre tipi tarafindan iiretilebilir-
ler. Sitokinler dogrudan immiin sistem hiicreleri
olan lenfositlerin gelisimini, b6liinmesini ve farkli-
lagmasimi diizenler (Sekil 1).3

IRRITASYON VE DERI BARIYERI

Derinin epiderm tabakasinin bariyer biitiinliigii, ir-
ritanlarin insan derisiyle etkilesmesinde énemli bir
rol oynamaktadir. Atopik dermatitli hastalarda,
epiderm bariyer islevinin bozuldugu bilinmekte-
dir. Deri bariyerinin hasarinda irritan kimyasal
maddenin yapisi1 6nemlidir. Aseton gibi organik ¢6-
ziiciiler, stratum korneumdaki lipidleri etkileyerek
epiderm bariyerin bozulmasina neden olurlar. Sod-
yum lauril siilfat (SLS) gibi anyonik yiizey aktif
maddeler, keratin gibi proteinlerin yapisini bozar-
lar ve stratum korneumda hiperhidrasyona ve lipid
tabakasinin yapisinin bozulmasina neden olurlar.
Deri bariyerindeki hasar sonucu hiicresel degisim-
ler meydana gelir ve proinflamatuar sitokinlerin sa-
Linimi gergeklegir.*

| KIMYASAL MADDELERIN IRRITAN
TEMAS DERMATITi OLUSTURMA
POTANSIYELLERINi OLCME YONTEMLERI

IN VITRO DERI iRRITASYONU TEST YONTEMLERI

Kimyasal maddelerle indiiklenen deri irritasyo-
nunun test edilmesi icin Ekonomik Kalkinma ve
Isbirligi Orgiitii [Organization for Economic Co-
operation and Development (OECD)] kilavuzunda
da yer alan in vivo hayvan ydnteminin [Draize
tavsan testi(OECD kilavuzu 405)] yerine in vitro
test yontemlerinin kullanilmasi zorunlu héle gel-
mistir.’> Avrupa-Alternatif Yontemlerin Validas-
yon Merkezi [European Center on Validation of
Alternative Methods (ECVAM)] tarafindan vali-
dasyonu tamamlanan bu in vitro yontemler Epis-
kin™, Epiderm™ ve SkinEthic™ test yontem-
leridir. Bu yontemlerde yapay epidermis modeli
kullanilmaktadir. Bu yontemlerin temeli, vital bir
boya olan MTT (3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-
difeniltetrazolium bromid tetrazolium) tuzunun,
canli hiicrelerin mitokondrileri tarafindan ¢6ziin-
mez mavi renkli formazon iriiniine donistiril-
mesi esasina dayanmaktadir. Olugsan mavi renk
canli hiicre oranini vermektedir. Canli hiicre sa-
y1s1 %50°den az ise “Uygulanan dozda test edilen
kimyasal madde irritan etkilidir.” yorumu yapi-
Lir.®
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$EKiL 1: irritan temas dermatitinin immiinolojik mekanizmas! ( Lee ve ark., 2013).

I ALLERJIK TEMAS DERMATITI

Allerjik temas dermatitinin olusumu esnasinda rol
oynayan hiicreler; dendritik hiicreler ve haptene
spesifik T-hiicreleri, Langerhans hiicreleri, T len-
fositleri ve CD4+ (Th) hiicreleridir.

Allerjik temas dermatiti iki farkl: fazdan olus-
maktadir.

1. FAZ: SENSITiZASYON (DUYARLANMA) FAZI

Indiiksiyon fazi olarak da tanimlanmaktadir. Deri-
nin antijenik madde ile ilk temasini olusturur ve
lenf diigiimlerinde spesifik T-hiicrelerinin olusu-
muna ve bunlarin tekrar deriye gociine neden olur.
Lenfatik dolagim yolu ile dermise ve bolgesel lenf
bezlerine go¢ eden bu hiicreler, antijen haline dén-
ustlirdiikleri molekiilii, dermiste ve lenf bezlerinde
T-lenfositlere (yardimc: T-hiicreler, Th1 alt grubu)
sunarlar. Antijenik uyarim sonucu lenfositlerde ¢o-
galma baslar ve deriye giren antijene 6zgii yardimci
T-lenfositleri olusur. Bu duyarlanmig lenfositler
dolagima karisir, bir kismi da dermise yerlesir. Bu
olaylar zinciri duyarlanma fazidir ve insanlarda
yaklagik olarak iki hafta, farelerde ise bes-yedi giin

aras1 kadar bir siire i¢inde gerceklesir. Haptenin
sensitizasyonu indiklemesi iki farkli 6zelligine da-
yanir; proinflamatuar 6zelliginin yaninda, hapten,
derinin dogal immiinitesini aktivite eder ve den-
dritik hiicrelerin olgunlagsmasini ve gociinii indiik-
leyen sinyallerin olugmasini saglar.

2. FAZ: AKTIVASYON (ORTAYA CIKMA) FAZI

Duyarlanmis bireyler ayn: haptenle tekrar kargila-
sinca, 24-72 saatte allerjik temas dermatit olugur.
Hapten deriye difiize olduktan sonra, haptenlen-
mis peptid kompleksleri deri hiicreleri tarafindan
igeri alinir. Organizma, ayn1 antijenle ikinci defa
karsilasacak olursa; deride duyarl: lenfositlerle an-
tijenin birlesmesi sonucu sitokinler ortaya ¢ikar. Si-
tokinlere bagl olarak da lokal doku hasar1 ve
inflamasyon meydana gelir. Sonugta; epidermiste
6dem (spongioz) ve vezikiilasyon, dermiste ise in-
flamatuar infiltrat olusur. Bu evreye ortaya ¢ikma
fazi denir, 24-72 saat i¢inde gergeklesir ve bundan
dolay1 gecikmis tip (Tip IV) allerjik reaksiyon ola-
rak adlandirilir. Inflamatuar reaksiyon birkag giin

slirer, daha sonra down-regiilasyon mekanizmalar
ile azalir (Sekil 2).!
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Sensitizasyon Faz
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$EKiL 2: Allerjik temas dermatiti olusumunun patofizyolojik mekanizmasi (Saint-Mezard ve ark., 2004) Sensitizasyon fazi: Haptenin derinin stratum korneum
tabakasina penetrasyonu (1), dermal dendritik hiicrelerin lenf diigimlerine gégii (2), CD4+ T-hiicrelerinin sunulmasi (3), antijene 6zgl T-hicrelerin, derideki do-

kulara gégu (4)

Aktivasyon faz:: ikinci maruz kalmada haptenin epidermal hiicreler (keratinosit ve dendritik hiicreler) tarafindan alinmasi (5), CD8+ T-hiicrelerinin aktivasyonu
ile deride sitokin ve kemokin Uretilmesi ve keratinosit apoptozisi (6), bu olay kandan deriye 16kosit tasinmasini artirir (7).

| KIMYASAL MADDELERIN ALLERJIK
TEMAS DERMATITi OLUSTURMA
POTANSIYELLERINi OLCME YONTEMLERI

IN VivO CALISMALAR

Radyoaktif Lokal Lenf Diigiimii Yontemi (OECD 429)

Radyoaktif lokal lenf diigiimii yontemi [local
lymph node assay (LLNA)], kimyasal maddelerin
sensitizasyon potansiyellerinin 6l¢iimii i¢in kulla-
nilan 6nemli bir test yontemidir. Allerjen kimyasal
maddelere maruziyet sonucunda lenf diigtimlerin-
den salinan T-hiicre proliferasyonu in vivo tirid-
[*H] metil timidin (3HTdR)
kullanilarak o6l¢tilmektedir. Test materyalinin

yum isaretli
sensitizasyon potansiyeline bagli olarak lenfosit
¢ogalmasinin arttigr gosterilmistir. Bu yontem,
Amerika Birlesik Devletleri’nde Alternatif Yon-

temlerin Validasyonu I¢in Kurumlararas: Koor-
dinasyon Komitesi [Interagency Coordinating
Committee on the Validation of Alternative Met-
hods (ICCVAM)] (1998), ECVAM (2000) ve OECD
(2002) tarafindan kabul gérmiistiir ve “kobay mak-
simizasyon testi” ve “Buehler yontemi’ne gore
bir¢ok tstiinliik tagimaktadir. Bunlar; kullanilan
hayvan sayisinda azalma ve hayvan refahi, deney
stiresinde ve hizinda artig, nicel sonug noktalar: ve
gliclii kargilastirilabilme oOlgiitleri olarak sayilabi-
lir.”

Lokal Lenf Diigiimii Yontemi:

BrdU-ELISA (LLNA:BrdU) (OECD 442B):?

Bir¢ok arastirmaci, LLNA protokoliinii gelistirebil-
mek amacli radyoaktif bir maddenin yontem icin
gerekli olup olmadig iizerine yogunlagmistir. En
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6nemli yaklagim ise in vivo olarak uygulanan stan-
dart LLNA yonteminde kullanilan [*H] metil
timidinin yerine intraperitoneal olarak isaretli ol-
mayan bir analogu olan 5-bromo-2-deoksiuridin
(BrdU) uygulanmasi olmustur. BrdU [*H] metil ti-
midine ¢ok benzerdir. BrdU kullanilarak yapilan
yontem varyasyonu calisma sonuglar1 standart
LLNA ile ¢ok benzerlik gostermis ve ICCVAM,
ECVAM, OECD gibi kurumlar tarafindan da onay
almistir. 3HTdR kullanimi ile kiyaslandiginda,
BrdU esasina dayali yontem radyoaktif madde
kullanilmasinin ortadan kalkmasi acisindan
biiyiik bir iistiinliik saglamakla birlikte, ICCVAM
raporunda bu yontemin hassasiyetinin disiik ol-
dugu ve bu konu ile ilgili caligmalara gereksinim
duyuldugu belirtilmistir.”

Ex vivo Lokal Lenf Dii§iimii Yontemi BrdU-ELISA

Ex vivo ortamda BrdU isaretlenmesi ile lenfosit
proliferasyonu ELISA ile 6l¢iilmektedir ve yuka-
rida bahsedilen LLNA:BrdU yo6nteminde modifi-
kasyonlar yapilarak bazi olumsuzluklar elimine
edilmistir. Intraperitoneal BrdU enjeksiyon basa-
mag kaldirlarak hayvan refahinda iyilestirme ya-
pimis ve lenf diglimlerinden bekletilmeden
lenfosit elde edilmesine gegilerek, yukarida belirti-
len LLNA:BrdU y6nteminde diisiik olan hassasiyet
artirilarak radyoaktif LLNA ile uyumlu sonuglar
elde edilmigtir.!013

GUNCEL /¥ V/TRO CALISMALAR

Hayvan deneylerinin yerini almay: amacglayan
Sens-it-iv projesi Avrupa Birligi 6. Cerceve Prog-
ram1 kapsaminda desteklenmis, Ekim 2005 tari-
hinde baglamig ve 20 milyon Euro biitge
harcanarak Mart 2011 tarihinde tamamlanmisg bir
projedir. Bu projeye 28 aragtirma grubu dahil olmusg
ve proje Erwin Roggen tarafindan koordine edil-
mistir.'* Mart 2015 tarihinde yayimlanan rapora
gore, bu projede yer alan ti¢ farkli in vitro yonte-
min [Human Cell Line Activation Test, Direct Pep-
tid Reactivity Assay (DPRA) ve KeratinoSens™]
validasyon siireci tamamlanmigtir. Bu yontemler-
den DPRA (OECD kilavuzu 442C) ve Keratino-
Sens™ (OECD kilavuzu 442D) OECD kilavuzunda

yer almigtir.!>16

J MEKANIZMA YONUNDEN IRRITAN
TEMAS DERMATITI ILE ALLERJIK
TEMAS DERMATITININ KARSILASTIRILMASI

[rritan temas dermatiti kimyasal maddeye klinik
yanit olarak dogrudan inflamasyon olusumu ile
belirgindir ve deri hiicrelerinden sitokin salinimi
gerceklestirerek fiziksel hasara yol agmaktadair.
Deri bariyeri hasar1 proinflamatuar sitokin sali-
nimina neden olur, deri irritanlar: derinin dogal
imminitesini aktive eder. Salinan sitokinler T-
lenfositlerini aktive eder, ancak allerjik temas
dermatitte oldugu gibi antijene 6zgi hafiza T-
hiicrelerinin indiiksiyonu gerceklesmez. Irritan
temas dermatiti ile gelisen inflamatuar yanit; in-
terlokin (IL) IL-1, IL-1p, tiim6r nekroze edici
faktor (TNF)-«, IL-6, IL-8, IL-10 ve interferon
(IFN)-g gibi sitokin ve kemokinlerin indiiksiyonu
sonucu olusur.!”

Allerjik temas dermatiti sonradan kazanilmig
immiinitenin aktive oldugu bir reaksiyondur. Bu
tip temas dermatiti ilaglara, aroma, prezervatif ve
epoksi recgineleri gibi kozmetikte kullanilan kim-
yasallara, akrilat ve kaucuk gibi endiistriyel ajan-
lara ve diger bir¢ok kimyasal maddeye maruziyet
sonucu geligebilir. Allerjik temas dermatiti yani-
tinda IFN-g, IL-2, IL-4, IL-5, IL-10 ve IL-17’nin
dahil oldugu gortlmiigtiir.

Her iki dermatit tiiriinde de benzer efektor yo-
laklarin paylasildig1 ve bazi benzer sitokin ve ke-
mokinlerin olaya dahil olmas: nedeni ile dermatit
toksisite profilleri benzerlik gostermektedir. Cok
glclii allerjenlerin ayni zamanda irritan 6zellikleri
olmasi sebebiyle allerjik temas dermatitine irritas-
yonun da déhil olmasi s6z konusu olabilir.

[rritan temas dermatiti ile allerjik temas
dermatiti arasinda patolojik farkliliklar olmasinin
yaninda, histopatolojik (hiicresel salinimlar, va-
zodilatasyon) ve molekiiler 6zelliklerde de (6rne-
gin; sitokin/kemokin salinimi, endotelyal adhezyon
molekiil salinimi gibi) degisiklikler vardir. Erken
evrede, irritan temas dermatiti ve allerjik temas
dermatitinin her ikisine de dogal immiin yanit ola-
rak IL-1 ve TNF-a salinimi gergeklesir. Ileri evrede
ise irritan temas dermatitinde deri inflamasyonu
h#alen dogal immiin yanitlara bagl iken\ allerjik
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temas dermatitinde olusan inflamasyonu artirmak
amagli antijen-spesifik T-hiicreleri olaya d#ahil
olur."

Ex vivo LLNA-BrdU yontemi ve agagida belir-
tilen irritan temas dermatiti ayrim yontemleri bir-
likte uygulanarak irritan ve allerjen kimyasallarin
ayriminda sonug noktas: olarak sitokin profilleri-
nin 6nemli oldugu gosterilmistir.'®

I KLINIK OLARAK IRRITAN TEMAS
DERMATITI ILE ALLERJIK TEMAS
DERMATITININ KARSILASTIRILMASI

Klinik uygulamalarda allerjik temas dermatiti ve ir-
ritan temas dermatiti ayrimin1 yapmak oldukga
zordur. Temas dermatiti tanisi hastanin 6ykiisiine,
klinik degerlendirme sonuclarina, maruz kalinan
maddenin yapisina, dermal temas siiresi ve risk ka-
rakterizasyonu degerlendirmesine bagl olarak de-
gismektedir.

Allerjik temas dermatiti ve irritan temas der-
matiti arasindaki 6nemli bir fark, irritan temas der-
matiti reaksiyonlarinin 6zellikle ilk maruziyette
bile dakikalar igerisinde gerceklesmesidir. Allerjik
temas dermatitinde ise ortaya ¢ikma zamani genel-
likle ikinci maruziyetten 24-72 saat sonradir. Ay-
rica, ilk maruziyette duyarh héale gelmis bireylerde
yillar sonra bile ayn1 maddeye maruziyet sonucu
allerjik temas dermatiti gelisebilir.

[rritan temas dermatitinde olusan lezyonlar
temas alaniyla sinirh iken, allerjik temas dermati-
tinde lezyonlarin yakin bolgelere bulastig1 goriile-
bilir. Irritasyonda deride yanma, aci, sizlama,
batma, agr1 ve kasinti olusurken, allerjinin en
onemli belirtisi kagintidir.*

I IRRITAN TEMAS DERMATITI ILE
ALLERJIK TEMAS DERMATITININ
AYRIMINDA KULLANILAN YONTEMLER

% KULAK KALINLIGI ARTISI

Bu yontemde farelere uygulanan test materyalinin
farelerin kulaklarinda olusturduklar: kalinlik degi-
simi degerlendirilir. Her giin biitiin farelerin kulak
arkas1 uygulama bolgeleri kontrol edilir, sistemik
toksisite, uygulama bolgelerinde lokal irritasyon ve

eritem olup olmadigi izlenir. Farelerin kulak ka-
Linliklari; uygulama 6ncesi birinci giin, ilk uygula-
madan yaklagik 48 saat sonra, ii¢lincii ve altinci
giinlerde dijital mikrometre ile 6l¢tiliir. Lokal irri-
tasyon, eritem skorunun 3’ten biiyiik olusu ve/veya
kulak kalinliklarinda %25 artis ile belirlenir.®

AYRIM (DiFFERENTATION) iNDEKSI

Kimyasal maddelerin allerjik veya irritan potansi-
yellerinin ayrimini yapmak i¢in LLNA yontemi
kullanilarak olusturulan lenf diigimii aktivasyonu-
nun rolatif derecesi, deri inflamasyonunun goreceli
derecesi ile kiyaslanir. Giiglii irritan maddeler ve
cok giiclii allerjen maddelerin uygulandig: 50 kadar
deney sonucunda, 6ncelikle maksimum kulak ka-
Iinlig1 (15x0,01 mm) ve maksimum lenf diigiimii
indeksi tamimlanmigtir.’ Kulak kalinligindaki mak-
simum degisimin ylizdesi ve lenf diiglimii hiicre sa-
yisindaki maksimum degisim yiizdesi degerleri
hesaplanir. Ayrim indeksinin 1’den biiyiik ¢iktig:
durumlarda lenf diigtimi hiicre sayisindaki artis,
deride olusan inflamatuar reaksiyonun bir goster-
gesi olan kulak kalinligindaki artigtan daha baskin
oldugu i¢in sonuglar agagidaki sekilde yorumlanir:

Kimyasal madde;
B Ayrim indeksi <1 ise irritan potansiyel,

= Ayrim indeksi >1 ise allerjik potansiyel.'

YAMA TESTi (PATCH TEST)

Allerjik temas dermatitli hastalarda etiyolojik et-
kenin saptanmasi, hastaligin sagaltiminda ve tek-
rarinin 6nlenmesinde 6nemlidir. Bu nedenle yama
testi dermatoloji kliniklerinde yaygin olarak kul-
lanilmakta ve kisinin test edilen maddeye kars:
duyarliligini gostermektedir. Yama testi uygula-
malarinda dikkat edilmesi gereken en 6nemli
noktalar; temas allerjeninin uygun konsantrasyon
ve tasiyicida hazirlanmasi, test bolgesi, yama bii-
ylkligl, uygulama siiresi ve testin degerlendiril-
mesidir. Gintimiizde yama testi standardize
edilmis kurallarla yapilmaktadir. Hastalara uygula-
nan yama testi 48. saatte agilir, 30 dakika bekledik-
ten sonra ilk degerlendirmesi yapilan hastalar test
yapildiktan sonraki 96. saatte ikinci kez degerlen-
dirilir. 48. saatte pozitif olup, 96. saatte negatifle-
sen veya azalan reaksiyonlar irritan olarak kabul
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edilir. 48. saatte pozitifleserek 96. saatte artan veya
96. saatte ortaya ¢ikan reaksiyonlar pozitif allerjik
reaksiyon olarak degerlendirilir. Test sonuglari;

= Reaksiyon yok ise “negatif (-)”
= Eritematoz papiiller “bir pozitif (1+)”,
= Vezikiller “iki pozitif (2+)”

= Krut veya iilserasyon ile birlikte yayilim gos-
teren reaksiyon “lg pozitif (3+)” olarak yorumlanir.”’

Sonug olarak, kimyasal maddelerin immiino-
toksikolojik risk degerlendirmesinde, allerjik veya
irritan 6zelliklerinin olup olmadiginin belirlenmesi
son derece 6nemlidir.

Bu calismada, kimyasal irritasyonun olu-
sum mekanizmasi, klinik sonuglar1 ve test
yontemleri giincel literatiir bilgisi 15131nda der-
lenmis ve deri allerjisi ile farkliliklarina deginil-
mistir.
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