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ABSTRACT

ilk kez Aralik 2019°da Wuhan, Cin’de goriilen COVID-19
enfeksiyonunun hizla tim dinyaya yayilarak pandemi haline
gelmesiyle birlikte hastaligin deri belirtileri de saptanmus ve literatiirde
tanimlanmaya baslanmistir. Hastaligin deri bulgular1 sporadik olarak
bildirilmistir. Bu bulgular; siklikla morbiliform dokiinti, trtiker,
vezikiiler eriipsiyonlar, akral lezyonlar ve livedoid eriipsiyonlardir.
COVID-19 enfeksiyonu ile iliskili ekzantematoz eriipsiyonlar oldukca
heterojen ve degiskendir. Deri lezyonlart genellikle eritematoz,
urtikeryal ve vezikiilerdir (varisella benzeri). Petesial dokiintii, livedo
retikiilaris, pernio benzeri lezyonlar ve oral HSV-1 reaktivasyonu
seklinde tekli olgu sunumlari da bildirilmistir. Deri lezyonlarmin
erken tanidaki yeri ve hastalik progresyonu ile iligkisi tizerine heniiz
genis popiilasyonlu ¢alismalar yapilmamistir. Bu deri bulgularindan
bazilarinin COVID-19 ile iliskili semptomlardan daha 6nce goriildiigii
bildirilmistir. Bu nedenle deri bulgularinin COVID-19 enfeksiyonunun
baslangic belirtileri arasinda olabilecegi ongoriilmektedir. COVID-19
enfeksiyonunun deri bulgulari hakkindaki veriler hastaligin erken
tanisi, hastalarin uygun yonetimi ve degerlendirilmesi i¢in yararli
olacaktir. Bu derlemede COVID-19 enfeksiyonu ile iliskili deri
belirtileri 6zetlenmistir.

Anahtar Sozciikler: COVID-19, SARS-CoV-2, deri belirtileri, iirtiker,
morbiliform dokiintii, vezikiiler eriipsiyon

The COVID-19 infection seen in Wuhan, China for the first time in
December 2019, rapidly spread all over the world and became a
pandemic. So the skin symptoms of the disease were identified and
started to be defined in the literature. The skin manifestations of the
disease have been reported sporadically. These findings are often
morbiliform eruption, urticaria, vesicular eruption, acral lesions
and livedoid eruptions. Exanthematous eruptions associated with
COVID-19 infection are highly heterogeneous and variable. Skin
lesions are usually erythematous, urticarial and vesicular (varicella
like). Single case reports have also been reported in the form of
petechial rash, livedo reticularis, pernio-like lesions and oral HSV-1
reactivation. Large-population studies have not yet been performed on
the role of skin lesions in early diagnosis and their relationship with
disease progression. Some of these skin findings have been reported
to have been seen earlier than symptoms associated with COVID-19.
Therefore, it is predicted that skin findings may be among the initial
symptoms of COVID-19 infection. Data on skin manifestations of
COVID-19 infection will be useful for early diagnosis of the disease,
proper management and evaluation of patients. In this review, skin
symptoms associated with COVID-19 infection are summarized.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, skin manifestations, urticaria,
morbiliform rash, vesicular eruption
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Giris
Viral hastaliklarin seyri sirasinda geligsen deri bulgulart oldukga
iyl tamimlanmistir ve bu bulgularin genellikle tanisal veya
prognostik degeri bulunmaktadir (1). COVID-19 (SARS-
CoV-2) enfeksiyonun hizla pandemi seklinde seyretmesi ile
birlikte enfekte hastalarda goriilen deri bulgulari diinyanin dort
bir yanindan bildirilmeye baslanmistir (2).

Recalcati ve ark. Lecco Hastanesi'ne (Lombardiya, italya)
basvuran 88 hastayr dahil ettikleri ¢aligmada bu hastalarin
18’inde (%20,4) kutandz bulgular gorildiigiini bildirmislerdir
(3). Sekiz hastada deri tutulumu hastaligin baslangicinda iken 10
hastada hastaneye yatirildiktan sonra ortaya ¢iktig1 goriilmiistiir.
Deri belirtileri eritematdz dokiintii (14 hasta), yaygin dagiliml

irtiker (3 hasta), sugicegi benzeri vezikiiler dokiintii (1 hasta)
seklindedir. Gogiis bolgesi ana tutulan deri bolgesi olup kasinti
sikayeti az veya yoktur. Deri lezyonlarinin genellikle birkag
gilinde 1iyilestigini bildirmislerdir. Bu verileri degerlendirerek
hastaligin siddeti ile deri lezyonlari arasinda bir korelasyon
saptamamiglardir (3).

Sachdeva ve ark. COVID-19 deri belirtileri ile ilgili yeni 3 olgu
sunumlari ile birlikte yayinlanmis 12 olgu sunumu ve 6 olgu
serisini i¢eren literatiir taramasi ile bir derleme hazirlamislardir
(4). Bu derlemede bildirilen hastalarin %36.1’inde (26/72) en sik
goriilen deri bulgusunun makulopapiiler ekzantem (morbiliform)

oldugunu saptamislardir. Derlemede bildirilen diger deri
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bulgular ise papiilovezikiiler dokiintli (%34.7, 25/72), irtiker
(%9.7, 7/72), agrili akral kirmizi-mor papiiller (%15.3,11/72),
livedo retikiilaris lezyonlar1 (%2.8, 2/72) ve petesidir (%1.4,
1/72). Bu lezyonlarin cogu go6giis bolgesinde lokalizedir (%66.7,
50/72), ancak hastalarin %19,4’tinde (14/72) el ve ayaklarda
yerlesen deri lezyonlar1 goriilmistiir. Hastalarin %12,5’unda
(9/72) respiratuvar semptom baslangicindan veya COVID-19
tanisindan once deri lezyonlarmin olustugu saptanmistir.
Hastalarin tamaminda deri lezyonlart 10 giin i¢inde spontan
iyilesmistir. Derlemeye dahil edilen arastirmalarin ¢ogunda
COVID-19 enfeksiyonu siddeti ile deri lezyonlari arasinda
korelayon bildirilmemistir (4).

Bu derlemede COVID-19 ile enfekte hastalarda goriilen bazi
deri belirtilerini dzetleyecegiz.

Morbiliform/Makiilopapiiler Dokiintii

Morbiliform veya makiilopapiiler dokiintii viral ekzantemlerde
siklikla goriilen eritematdz deri lezyonlaridir (1,2). Yukarida
bahsettigimiz Italyan kohort calismasinda kutandz belirtisi
olan COVID-19 hastalarinin 14’tiinde (%77.8) eritematdz/
morbiliform dokiintii bildirilmistir (3). Birkag Ispanyol grup
nonspesifik  makiilopapiiler/morbiliform  dokiintii  gelisen
COVID-19 enfekte hasta bildirmiglerdir ve bu hastalardan en az
bir tanesine fokal purpura eklenmistir (5,6). Milan, Italya’dan
yapilan 3 olgu serisinde yaygin makiilopapiiler dokiintiiden elde
edilen histopatolojik 6zellikler; yiizeyel ve derin perivaskiiler
dermatit, mikrotrombiis, dermiste kapiller damar duvari hasari,
ekstravaze eritrositler ile vaskiilitik bulgular ve fokal akantolitik
suprabazal yariklarla diskeratotik keratinositler Grover-benzeri
histopatolojik bulgulardir (7). Yaygin morbiliform kasintisiz
dokiintii ile basvuran 58 yasinda bir olguda lezyonlar 6 giin
icinde gerilemistir. Morbiliform eritemat6z lezyonlar bacaklar,
dizler, kollar, dirsekler, gogiis, sirt ve abdomende yaygin olarak
dagilmigtir. Gogiis, sirt ve abdomendeki lezyonlar konfluent
eritematdz genis yamalar seklinde ilerlemis olup yiiz, eller
ve ayaklar korunmus ve intraoral semptomlar goriilmemistir.
Morbiliform dokiintii topikal
gerilemistir (8). Morbiliform dokiintii ayirici tanisinda ilag
iliskili ekzantem, Ebstein-Barr viriis enfeksiyonu, graft-versus-
host-hastalig1, kizamik yer alir.

kortikosteroid tedavisi ile

Vezikiiler Eriipsiyon

COVID-19 enfekte hastalarda varisella-benzeri vezikiiler
lezyonlar tanimlanmigtir (1,2). Recalcati ve ark. 88 italyan
hastadan sadece bir hastada goriildiigiinii bildirmistir (3). Diger
Italyan arastirmacilar daginik veya yaygin varisella-benzeri
vezikiiler erlipsiyon goriilen 22 hasta tanimlamislardir (9).
Yazarlar ¢aligmalarindaki higbir hastanin eriipsiyon baslamadan
onceki 15 giin iginde yeni bir ilag kullanmadigini vurgulayarak
bu vezikiiler ertipsiyonun COVID-19 spesifik oldugunu
diistinmiislerdir. =~ COVID-19  sistemik  semptomlarindan
dokiintiiye kadar medyan latent siire 3 giin, deri belirtilerinin
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kaldigi medyan siire ise 8 giindiir. Vezikiiler eriipsiyon ile
COVID-19 siddeti arasinda bir iliski bulunmamuistir. Hastalarin
%50’sinden azindan deri biyopsisi alinmis olup histopatolojik
ozellik olarak diger pek ¢ok viral ekzantemde goriilen apopitotik
keratinositler igeren interfaz dermatiti saptanmistir (9). Tammaro
ve ark. Roma’ da degerlendirdikleri COVID-19 enfekte
130 hastadan sadece 2 hastada (%1.5) gogiis tizerinde izole
herpetiform lezyonlar seklinde hastanede yatig siiresi iginde
gelisen vezikiiler eriipsiyon tespit etmislerdir (10). Yine aym
derlemede Barcelona’da ise COVID-19 tanisi aldiktan 8 giin
sonra sirtinda izole vezikiiler lezyonlar gelisen bir kadin hasta
bildirmiglerdir (10). Herpes viriis enfeksiyonlari, sucicegi, akut
generalize ekzantematdz piistiiloz olas1 ayirici tanilar arasinda
yer alir.

Urtiker

Urtikeryal ~eriipsiyonlar literatiir  bildirilerinde ~ potansiyel
COVID-19 belirtisi olarak ©&ne ¢ikmaktadir. italyan kohort
calismasinda kutanéz bulgusu olan 18 hastadan 3’iinde yaygin
iirtikeryal plaklar saptanmustir (3). Ispanyol arastirmacilar 32
yasinda kadin olguda COVID-19 baglangicindan 6 giin sonra
ortaya ¢ikan mukozal tutulum eslik etmeyen iirtikeryal dokiintii
bildirmislerdir (5). Oral antihistaminikler ile semptomlar
gerilemistir (5). Lezyonlar makulopapiiler veya genis plaklar
seklinde olabilir. Fransa’ da 27 yasinda kadin olguda ates ve
soguk algmligi ile COVID-19 tanis1 almadan 48 saat 6nce gelisen
irtikeryal dokiintii, odinofaji ve yaygm artralji bildirilmistir
(11). lyi tammlanmis COVID-19 enfeksiyonu belirtilerinden
once baslayan trtikeryal dokiintii deri belirtilerinin de baglangic
semptomu olabilecegini diisiindiirmektedir. Yine Fransa’da
COVID-19 enfekte 103 hastanin sadece 2’sinde iirtikeryal dokiintii
bildirilmistir (12). Ispanyollarn derledigi genis bir ¢alismada
tirtikeryal dokiintii siklig1 %19 olup daha siddetli hastalik seyri
ile iligkili bulunmustur (13). Akut idiopatik trtiker ve ilag iliskili
iirtikeryal dokiintli major ayirict tanida yer almalidir.

Petesiyal/ purpurik Dokiintii

Tayland’da bir olgunun petesiyal dokiintii ve disiik platelet
sayist ile baslangigta dengue atesi seklinde yanlis teshis
edildigini ve respiratuvar semptomlar gelistiginde sevk edildigi
3. Basamak merkezde yapilan SARS-CoV-2 testinin pozitif
geldigi bildirilmistir (14). Ispanya’da 48 yasinda bir erkek
hastada simetrik perifieksural dagilim gosteren konfluent,
eritematdz makiiller, papiiller ve petesiyal dokiintii bildirilmigtir
(15). Yiiz, palmoplantar alan, derinin kivrim bolgeleri ve
mukoza korunmusken lezyonlar alt abdomen, proksimal uyluk
on kisimlari, gluteal bdlge ve popliteal fossalara yerlesmistir.
Histopatolojik o6zellik olarak epidermiste fokal parakeratoz,
diskeratotik hiicreler ile fokal papiller 6dem, eritrosit
ekstravazasyonu ve siiperfisyal perivaskiiler lenfositik infiltrat
saptanmigtir. Biyopsi 0Orneklerinde trombotik vaskiilopati
bulgular1 yoktur (15). Diger viral hastaliklara veya ilaglara bagl
petesiyal/purpurik dokiintiiler ayirici tanida diisiiniilmelidir.
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Akral Lezyonlar

COVID-19 enfekte hastalarda farkli formlarda akral kutandz
lezyonlar bildirilmistir. Bir bildiride Kuwait’ten COVID-19
tanist olan 2 asemptomatik hastada perniyo benzeri akral
lezyonlar tanimlanmistir (16). Chilblain/ perniyo benzeri
lezyonlar daha ¢ok genc eriskinlerde bildirilen 6demli
eritemli lezyonlar olup, enfeksiyondan sonra skar birakmadan
geriledikleri bildirilmistir (16). Perniyo benzeri lezyonlar
genellikle asimetrik dagilimhidir. ispanya’da COVID-19 enfekte
375 hastanin %19’unda perniyo saptanmistir (13). Agrili
veya kasitili olabilen perniyo lezyonlar: ortalama 2 haftada
gerilemistir (13). Lombardiya’ da yapilan 11 gocuk (ortalama
14 yas) ve 3 geng erigkin (ortalama 29 yas) i¢eren 14 olguluk bir
seride chilblain benzeri eriipsiyon bildirilmistir (17). Eritemli-
viyolase papiil ve makiiller, bazilarinda biiller, ve parmaklarda
6dem seklinde lezyonlar tanimlanmistir. Kadinlarda biraz daha
fazla ve 3 olguda da orta siddette kasinti saptanmigtir (18).
Perniyo/chilblain benzeri lezyonlarda en onemli ayirict tani
chilblain lupustur. Geng eriskin hastalarda chilblain/ perniyo
benzeri lezyonlar (COVID parmak ve tirnaklari) daha siddetli
COVID-19 enfeksiyonu belirtisi olabilir.

Ispanya’dan bildirilen 28 yasinda bir kadin olguda ise her iki
ayak topukta lokalize konfliilent eritematdz-sarimsi papiiller
olarak baslayrp agrili, kasmtili persistan eritematdz plaklar
olarak seyreden akral lezyonlar mevcuttur (18).

COVID-19 ile enfekte olup livedo retikiilaris benzeri deri lezyonu
gelisen 47 yas kadin ve 67 yas erkek olmak iizere 2 Amerikan
hasta bildirilmistir (19). Livedoid deri degisiklikleri tek tarafli
olabilir. Bu kutandz lezyonlarin potansiyel énemi COVID-19
iliskili trombotik vaskiilopati, hiperkoagiilasyon durumu veya
dissemine intravaskiiler koagiilasyona sekonder gelistiginin
diisiintilmesidir (1). Livedoid eriipsiyonlarin COVID-19 enfekte
hastalarda sistemik trombotik vaskiilopati sonucu olustugu
bilinmektedir. Bu nedenle bu deri lezyonlarinin prognostik degeri
vardir ve klinik olarak erkenden tanimak son derece &nemli
olacaktir (1). En az bir livedoid eriipsiyon tanimlanmis hastanin
hastaneye yatis1 yapilmis ve oksijen destegi saglanmustir (20). Bu
hastalarda ayrica el ve ayak parmaklarinda siyanoz ile giden akro-
iskemi, kutandz biiller ve kuru gangren gortilebilir (21). Livedo
benzeri durumlar ve nekroz COVID-19 ile enfekte ¢cogu yash
olan %6 Ispanyol hastada bildirilmistir. Bu kutandz bulgular %10
mortalite orani ile iliskilendirilmistir (22).

Diger Deri Belirtileri

COVID-19 ile enfekte hastalarda birka¢ olgu sunumu seklinde
daha az rastlanan deri dokiintiileri de tanimlanmistir. Fransa’da
64 yasinda bir kadin hastada coronavirus enfeksiyonu
semptomlar1 ve ates basladiktan 4 giin sonra her iki antekubital
fossadan baslayip gogiis ve aksiller alana dogru ilerleyen iyi
sinirlt eritematdz dokiintl bildirilmistir (23). Bu olgu simetrik
ilag-iliskili intertrijin6z ve fleksural egzantem (SDRIFE)
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benzeri akut dokiintii olarak diisiiniilmiistiir. Tahran, Iran’da
siddetli COVID-19 hastalig1 olan yasli bir olguda hastane yatisi
sirasinda gelisen pitriyazis rosea benzeri kutandz erupsiyon
bildirilmistir (24).

Sonucg

Deri  bulgularinin - COVID-19  enfeksiyonunun baslangic
belirtileri arasinda olabilecegi Ongoriilmektedir. Bu nedenle
pandemi siirecinde COVID-19 enfeksiyonunun deri bulgulari
hakkindaki veriler hastaligin erken tanisi, hastalarin uygun
yonetimi ve degerlendirilmesi i¢in 6nem kazanmaktadir. Perniyo/
chilblain benzeri akral dokiintliler daha ¢ok asemptomatik veya
hafif seyirli COVID-19 enfekte geng eriskinlerde goriilmektedir.
Akro-iskemik veya livedoid dokiintiiler ise daha yetiskin
bireylerde ve daha siddetli COVID-19 hastaligi seyrinde deri
belirtileri olarak eslik etmektedir. Prognostik degeri agisindan
bu tiir deri lezyonlarmi klinik olarak erken tanimak son derece
onemli olacaktir. Cevaplardan daha ¢ok sorularimizin oldugu bu
pandemi siirecinde eger COVID-19 spesifik deri belirtileri varsa
klinik degerinin olup olmadigini belirlemek yararli olacaktir.
COVID-19 enfeksiyonu igin patognomik, erken tani koydurucu
spesifik bir deri bulgusu saptanirsa mevcut laboratuvar tani
testlerinin ulagsmasinin, yapilmasinin sorun oldugu bolgelerde
tani i¢in yardimci olacaktir. Ya da hastaligin siddeti ile korele
prognostik 6nemi olan deri belirtilerinin saptanmasi bu
hastalara erken agresif tedavi algoritmalar1 gelistirmek icin
yararlt olacaktir. Tanmi sirasinda ve COVID-19 hastaliginin
seyri sirasinda ortaya ¢ikan tiim deri belirtilerinin kaydedilmesi
ileride yapilacak aragtirmalar i¢in de gereklidir.
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