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COVID-19 ile iliskili Kutanéz Bulgular
Cutaneous Manifestations in COVID-19

Oz

Coronavirtis Hastaligi (Corona Virus Disase 2019; COVID-19) dunyada hizla yayilan bir pande-
mi olmaya devam ediyor. Tum dinyada oldugu gibi Ulkemizde de hala ates, 6ksurtk ve dispne
hastaligin birincil semptomlari olarak kabul edilmektedir. Ates ve solunum sistemi semptom-
larr disinda, hastaligin bircok bulgusunun oldugu ve organ yetmezligine hatta 6lime varabilen
multisistemik tutuluma neden oldugdu bilinmektedir. Her gecen gin hastaligin neden oldugu
deri bulgulari ile ilgili veriler de artmaktadir. Biz bu verileri derleyerek, tilkemizde COVID-19 ile
iliskili kutandz bulgulara daha fazla dikkat cekmek, hastaligin tanisinda deri bulgularinin yerini
ortaya koymak ve konuyla ilgili yapilacak arastirmalara dnctltk etmek istedik.

Anahtar Sézciikler: Chilblains; COVID-19; Ekzantem; Livedo Retikularis; Siddetli akut solunum
sendromu koronaviris 2; Urtiker

Abstract

Coronavirus Disease (Corona Virus Disase 2019; COVID-19) continues to be a rapidly spread-
ing pandemic viral disease in the world. As in the whole world; fever, cough and dyspnea are
still accepted as primary symptoms of the disease in our country. Except for fever, and respi-
ratory system symptoms, there are many evidences of the disease and it is a known reality to
cause multisystemic involvement which can be ended up with organ failure even death. Day
by day, data on skin findings caused by the disease are also increasing. By collecting these
data, we wanted to draw more attention to the skin findings associated with COVID-19, to
reveal the importance of skin findings in the diagnosis of the disease, and to lead research on
the subject.

Keywords: COVID-19; Chilblains; Exanthema; Livedo Reticularis; Severe acute respiratory syn-
drome coronavirus 2; Urticaria
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GIRIS

Aralik 2019da Cin’'in Wuhan sehrinde agiklanama-
yan pnémoni vakalarinin gértilmesi ile ortaya ¢ikan
Corona Virus Disase- 2019 (COVID-19) tiim diin-
yay! etkisi altina ald1 ve Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
tarafindan Mart 2020'de pandemi ilan edildi (1,2).

Hastalik etkeninin ‘severe acute respiratory
syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2)’ oldugu,
brongiyal mukoza hiicrelerine ve immin sistem
hiicrelerine tropizm gosterdigi bildirildi (3). Ay-
rica viriisiin, yapisal ve yapisal olmayan proteinle-
rinin porfirine baglandigi, ayn1 zamanda ORF1ab,
ORF10 ve ORF3a proteinlerinin hemoglobinin beta
zincirindeki hem yapisina saldirdigi, boylece porfi-
rin ve demiri birbirinden ayirdig: gosterildi. Saldir1
sonucu meydana gelen deoksihemoglobin viriise
kars1 normal hemoglobine gére daha savunmasiz-
dir. Saldir arttik¢a oksijen ve karbondioksit tasiya-
bilen normal hemoglobin azalir, solunum sikintist
ortaya cikar (4). Bu bulgular, COVID-19’un sadece
akciger hastalig1 degil ayn1 zamanda eritrositleri de
hedefleyen bir hastalik olabilecegini diistindiirmiis-
tir. Eritrositlerin hasarlanmasi ise vaskiiler degisik-
liklere neden olarak tiim doku ve organlarda hasar
olusturabilir, ¢oklu sistem tutulumuna neden olabi-
lir. Boylece deride meydana gelen vaskiiler degisik-
likler deri bulgularinin ortaya ¢ikisini agiklayabilir.

Magro ve ark, yaptiklar1 ¢aligmada, siddetli CO-
VID-19 enfeksiyonu olan 5 hastanin akciger ve deri
dokularini incelemistir. Hastalarin 3’tinde ciltte pur-
pura ve livedo racemosa, generalize mikrovaskiilar
trombotik bozukluk ve D-dimer yiiksekligi mevcut
oldugu belirtilmistir. Hastalarin hem akciger hem de
deri dokularinda (normal gériintimlii deri de dahil)
kompleman aktivasyonu, kompleman birikimi ve
mikrovaskiiler tromboz tanimlanmistir. COVID-
19da kompleman aracili mikrovaskiiler hasar ve
trombozun 6nemli bir patogenetik mekanizma ola-
bilecegi, antikompleman ve antikoagiilan tedavilerin
aragtirlmasinin siddetli hastalarda erken miidahele
imkan: saglayabilecegi 6nerilmistir (5).

Recalcati, COVID-19 ile iliskili ilk cilt bulgula-
rin1 tanimladigini belirtmistir. 88 hastanin toplam
18 tanesinde (%20,4) cilt bulgusu oldugunu, sekiz
hastanin baslangicta cilt bulgusu varken, on hasta-
nin ise hospitalizasyondan sonra cilt bulgularinin

gelistigini bildirmistir. On dort hastada eritematoz
eriipsiyon, {i¢ hastada yaygin tirtiker ve bir hastada
varisella benzeri vezikiiller tanimlamis, lezyonlarin
baslica tutulum yerinin gévde oldugunu ve birkag
glin i¢inde iyilestigini belirtmistir (6). Hospitalizas-
yondan sonra cilt bulgular: gelisen hastalarin hangi
tedavileri aldiklar1 belirtilmemistir. Tedavi sirasinda
hastalarda ilaca bagli eriipsiyon tablosu da gelisebi-
lecegi akilda tutulmasi gereken bir durumdur. Tiir-
sen ve ark. da COVID-19da cilt bulgular1 goriilme
sikligini %20 olarak bildirmislerdir (7).

Hastaligin  ikinci goriildigi  tlke olan
Taylanddan yapilan bir bildiride, hi¢bir COVID-19
hastasinda anlaml bir cilt bulgusu gelismedigi ve
dermatologlarin COVID-19 ile ilgili rollerinin gor-
mezden gelinebilecegi iddia edilmistir (8). Bu bil-
diride gozlemin ka¢ merkezde yapildigi, hasta sa-
y1s1, hastalarin nerede takip edildigi ve takip siiresi
gibi bilgilerin eksikligi nedeniyle bu kanaati dogru
bulmadigimizi belirtmek isteriz. Mungmungpunti-
pantip ve ark’in yazisiyla es zamanda COVID-19da
goriilen cilt bulgular ile ilgili birka¢ vaka sunumu
yapilmis olmasi da bu tezimizi desteklemektedir (9-
12). Ayrica Jobb ve ark. Taylandda ates ve deri eriip-
siyonu nedeni ile bagvuran bir COVID-19 hastasi
sunmuglardir. Hasta ilk bagvurusunda dang atesi
kabul edilmis, daha sonra respiratuvar semptomlar1
gelismesi {izerine yapilan Polymerase Chain Reac-
tion (PCR) testinde SARS-CoV-2 tespit edilmistir.
Yazarlar COVID-19’un ategli ya da atessiz kutan
eriipsiyonlar ile karsimiza ¢ikabilecegini bildirmis-
lerdir (13, 14).

Kutanoz bulgular, su ana kadar COVID-19 ile
iligkili bildirilmis deri bulgular: ele alinarak kuta-
noz eriipsiyon (makiilopapiiler, vezikiiler, petesiyal-
purpurik ve papiilloskuaméz), pernio (chilblain) ve
diger akral lezyonlar, iirtiker ve livedo retikiilaris
olarak smiflandirilabilir (Tablo 1). Ispanyadan 375
hastanin fotograflarini igeren bir ¢aligmada kutanoz
bulgular: makiiler ertipsiyon, vezikiiler ertipsiyon,
pernio-benzeri lezyonlar, iirtiker, livedoid ve nekro-
tik lezyonlar olarak siiflandirilmistir (15). Tiirsen
ve ark, ilerleyen zamanlarda eritroderma, eritema
nodozum, eritema multiforme, pruritus ve daha
farkli dokiintiilerin de ortaya cikabilecegini belirt-
mislerdir (7).
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Resim 1. COVID-19 porzitif bir hastada eritematoz ve purpurik
lezyonlar

Bu yazida, literatiirde yayinlanmis veriler tara-
narak COVID-19 ile iliskili kutanéz bulgular ele
alindi. Bahsedilecek cilt bulgular: ile dermatoloji
polikliniklerine bagvuran hastalarin COVID-19
acisindan sorgulanmas: gerektigini ve ayrica CO-
VID-19 tanili hastalar: takip eden hekimlerin de bu
kutandz bulgular ile karsilagilabilecegini vurgula-
mak istedik.

1. Kutanoz Eriipsiyon

Makiilopapiiler eriipsiyonlara 6rnek olarak kiza-
mukeik, kizamik, kizil, enfeksiyoz mononiikleoz,
eritema enfeksiyosum, adenoviral enfeksiyonlar,
ilag alerjileri ve otoimmin hastaliklar sayilabilir.
Atesli dokiintiiniin en sik nedeni viral enfeksiyon-
lardir ve bu enfeksiyonlarda daha ¢ok makiilopapii-
ler eriipsiyon goriilir (16). COVID-19da da diger
viral hastaliklarda oldugu gibi kutan eriipsiyonlar
goriilmesi beklenen bir durumdur. Hunt ve ark.
sunduklari bir vakada, 20 yasinda tiim viicutta ma-
kiilopapiiler ertipsiyon ve ates nedeniyle acil servise
basvuran hastanin ist solunum yolu enfeksiyonu
tanisiyla destek tedavi verilerek eve génderildigini,
alt1 giin sonra sikayetleri gegmeyen hastanin tekrar
bagvurmasi iizerine PCR testiyle SARS-Co V-2 tespit
edildigini bildirmislerdir (17). Fransadan bildirilen
bir vakada, ates, antekiibital fossa, aksiller bolge ve
govdede eriipsiyon gelisen bir hastada COVID-19
tespit edilmistir (9). Amatore ve ark, pulmoner
semptomlar1 olmayan ates ve kutan eriipsiyonun
ayni giinde gelistigi bir COVID-19 hastas1 sunmus-
lardir. Hastanin ¢ekilen toraks bilgisayarli tomogra-
fisinde COVID-19 ile uyumlu pulmoner bulgular
gorulmistiir (18). Najarian, Amerikadan morbili-
form ekzantemi olan bir COVID-19 hastas1 sunmus
ve COVID-19’un kendi basina veya ila¢ kullanan
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hastalarda viral ekzantemi ortaya ¢ikarabilecegini
belirtmigtir (19). Ispanyadan 84 yasinda COVID-19
tanusi ile takip edilen ve makiiler eriipsiyon gelisen
bir hasta bildirilmistir. Yazar pandemi siirecinde
dermatologlarin  COVID-19un deri bulgularini
incelemek icin essiz bir firsata sahip olduklarini ve
‘ne kadar ¢ok goriirseniz o kadar ¢ok bilirsiniz ve ne
kadar ¢ok bilirseniz o kadar ¢ok goriirsiiniiz’ prensi-
binin artik daha 6nemli oldugunu belirtmistir (20).

Vezikiiler dokiintiilere herpes viriis enfeksiyon-
lar, su gigegi, enteroviral enfeksiyonlar ve Steven’s
Johnson sendromu, petesiyal dokiintiilere ise vas-
kiilitler, meningokoksemi, Kirim Kongo kanamali
atesi ve riketsiyal hastaliklar 6rnek verilebilir (16).
Marzano ve ark, yaptiklari ¢cok merkezli bir calis-
mada varisella benzeri papiilovezikiiler eriipsiyo-
nu olan 22 COVID-19 hastas: bildirmislerdir. Yedi
hastaya deri biyopsisi yapilmig ve histopatolojik
bulgular viral enfeksiyon ile uyumlu bulunmustur.
Bu calismada, hastalarin ila¢ ykiisiiniin olmadi-
g1, govde tutulumun 6n planda oldugu, sistemik
semptomlarin baslamasi ve ekzantemin gelismesi
arasindaki siirenin ortalama ii¢ giin, dokiintiilerin
gerileme siiresinin ise ortalama sekiz giin oldugu
belirtilmistir (21). Genovese ve ark, bir yil 6nce su-
cigegi gecirmis, 6ksiiriik ve papiilovezikiiler ekzan-
temi olan sekiz yasinda bir kiz hasta sunmuglardir.
Hastada baslangicta viral eriipsiyon diistiniilmiis,
COVID-19 i¢in test yapilmamuistir. Birkag giin i¢in-
de aile bireylerinde COVID-19 semptomlarinin go-
rillmesi tizerine tiim aile bireylerine ve hastaya test
yapilmis, COVID-19 pozitif tespit edilmistir. Sonug
olarak COVID-19 genellikle ¢ocuklarda ciddi solu-
num semptomlari olmadan ortaya ¢ikabildiginden,
iligkili deri bulgularinin taninmasinin enfeksiyonun
toplumda yayilmasini 6nleyebilecegini 6nermisler-
dir (22).

Viremi ve kutan eriipsiyonun zamanlamas,
her viral enfeksiyonda degiskenlik gostermektedir.
Ornegin, parvoviriis B19da viremi ekzantem bas-
lamadan 6nce sona ermekte; kizamikta ise ekzan-
temin baslangic aninda viremi pik noktasindadir
(11,23,24). Bu nedenle viral yiik ve ekzantem ara-
sindaki bu iliski hem bulas riski agisindan hem de
hastadan optimal zamanda 6rnek alabilmek i¢in bil-
gilendirici olabilir (11). COVID-19 i¢in de bu duru-
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mun tespit edilmesi gereken bir antite oldugunu ve
hastaligin bulag donemi hakkinda daha net bilgiler
ortaya koyup klinisyenlerin isini kolaylastirabilece-
gini diiginmekteyiz.

Sanchez ve ark, komorbiditeleri olan bir CO-
VID-19 hastasinda pitriazis rozeay1 andiran dijitat
tarzda paptiloskuamoéz ertipsiyon bildirmislerdir.
Lezyonlarin tan1 konulduktan bir giin sonra ortaya
¢iktigini ve bir hafta i¢inde spontan geriledigini be-
lirtmislerdir. Alinan biyopsinin histopatolojik ince-
lemesinde, epidermiste fokal parakeratotik odaklar,
spongioz, lenfosit ve langerhans hiicre agregatlarini
iceren spongiotik vezikiiller, yiizeyel dermiste ise
orta derecede lenfohistiyositik infiltrat ve papiller
6dem gozlenmistir. Yazarlar, bu vakayr kompleks
paraviral dermatozlar kategorisinde degerlendir-
mislerdir (25).

2. Pernio ve diger akral lezyonlar

Pernio, soguga maruziyet sonrast gelisen, kagintili
veya agrili akral lezyonlardir. Idiyopatik (primer)
olabilecegi gibi baz1 sistemik hastaliklara sekonder
olarak da gelisebilir. Genellikle eritemli-morumsu
papiiler, nodiiler veya vezikiilobiilloz, iilserlesebi-
len deri lezyonlar1 seklinde ortaya cikabilir (26).
Bouaziz ve ark, COVID-19 hastalarinda vaskiiler
deri bulgularini tanimlamis ve bes perniolu vaka
sunmuslardir. Patogenezi belirsiz olan bu hastalik-
ta immiin disregiilasyon, vaskdilit, vaskiiler trom-
boz ve neovaskiilarizasyonun suglanabilecegini
sOylemislerdir (27). Zhang ve ark. ise bu durumun
hiperkoagiilasyonun bir klinik yansimasi olabilece-
ginden bahsetmislerdir. Yaptiklar: ¢caligmada, akral
siyanoz ve gangreni olan yedi COVID-19 pozitif
vaka sunulmus ve hastalarin bes tanesinin iskemik
lezyonlarin ortaya ¢ikisindan ortalama 12 giin son-
ra 6ldigi bildirilmistir. Tim hastalarda trombosit
sayisinin normal ve D-dimer’in yiiksek oldugu, alti
hastada fibrinojen ve fibrin yikim tiriinlerinin yiik-
sek oldugu, dort hastada protrombin zamaninin
uzadig tespit edilmistir (28).

Fernandez-Nieto ve ark, yaptiklar1 retrospektif
bir ¢alismada akral lezyonlar1 olan 132 hastanin
(95- pernio benzeri lezyonlar, 37- eritema multi-
forme benzeri lezyonlar) 19unda COVID-19 tespit
etmislerdir. Kutan6z bulgularin 16 hastada CO-

Tablo 1. COVID- 19 ile iliskili kutan6z bulgularin siniflandirilmas:

1. Kutanéz Eriipsiyon
a. Makiilopapiiler
b. Vezikiiler
c. Petesiyal-Purpurik
d. Papiiloskumadcz

2. Akral lezyonlar
a. Pernio (Chilblain)

b. Eritema multiforme benzeri lezyonlar

3. Urtiker

4. Livedo retikiilaris

VID-19 semptomlarindan sonra, iigiinde ise ayni
zamanda gelistigi ve lezyonlarin ortalama siiresinin
8.7 giin (2-24 giin) oldugunu belirtmislerdir (29).

Recalcati ve ark, eritemli-morumsu akral do-
kiintiileri olan 14 hastadan (11 ¢ocuk, {i¢ geng eris-
kin) COVID-19 agisindan siiriintii 6rnegi almis
ve dokuz tanesi pozitif tespit edilmistir. Hastalarin
soguk maruziyeti, ilag Oykisii, komorbiditesi ol-
madig1 ve aile bireylerinde COVID-19 semptomu
bulunmadig: belirtilmistir (30). Ozellikle akral pe-
tesiyal-purpurik lezyonlar1 olan hastalarda diger
semptomlar olmasa bile COVID-19 agisindan test
edilmesi Onerilebilir.

Kolivras ve ark, 23 yasinda perniosu olan bir
COVID-19 hastas1 sunmuslar ve lezyondan alinan
biyopside, epidermiste apopitotik keratinositler ve
bazal membranda vakuoler degisiklik, yiizeyel ve
derin dermiste likenoid tarzda lenfositler ve nadi-
ren plazma hiicrelerinden olusan infiltrat oldugu
belirtilmistir (31).

Katardan, sistemik semptomu olmayan, sade-
ce pernio benzeri cilt bulgular1 goriilen Birlesik
Krallika seyahat Oykiisii olmasi nedeniyle CO-
VID-19 agisindan test edilen iki COVID-19 vakasi
bildirilmistir (32).

Estébanez ve ark, telefon ile konstilte ettikleri bir
COVID-19 hastasinda, hasta ev izolasyonunda her-
hangi bir tedavi almiyorken gelisen her iki topukta
eritemli sert plaklar bildirmislerdir (10). Landa ve
ark. da telefon ile konsiilte ettikleri pernio benze-
ri lezyonlar1 olan alt1 hastanin ikisinin COVID-19
oldugu, tigline test yapilamadigini ve birine yapilan
testin negatif sonuc¢landigini belirtmislerdir. Yazar-
lar, bu lezyonlarin COVID-19'un ge¢ bir bulgusu
olabilecegini ve enfeksiyonu tam olarak ortaya ¢ika-
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ramayan digiik bir viral yiikkiin neden oldugu anti-
jen-antikor bagimli immiinolojik olaylarin lezyon-
lar1 tetikleyebilecegini iddia etmislerdir (33).

3. Urtiker

Urtikerin en sik nedenlerinden biri de viral enfeksi-
yonlardir. Zhang ve ark. COVID-19 hastalarini hos-
pitalize ederek takip ettikleri 140 hastalik bir ¢alis-
mada, iki hastada (%1.4) trtiker, 16 hastada (%11.4)
ila¢ hipersensivitesi bildirmislerdir (34). Bel¢ikadan
bildirilen ilk tirtiker vakasinda, ates ve tirtiker nede-
ni ile bagvuran iki hastada COVID-19 tespit edildigi
ve hastalarin cilt lezyonlarinin bilastin ile geriledigi
belirtilmistir (35). Henry ve ark, baslangicta sadece
tirtiker ile prezente olan bir COVID-19 hastas1 sun-
muslardir. Baglangicta trtiker nedeniyle basvuran
ve hikayesinde tirtikeri tetikleyebilecek bir ozellik
olmayan hastanin iki giin sonra ates ve gégiis ag-
r1s1 nedeniyle tekrar bagvurdugunu, bunun tizerine
PCR testi yapildiginda SARS-CoV-2 tespit edildigi-
ni bildirmiglerdir (36).

4. Livedo retikiilaris ve purpurik lezyonlar
Deride kirmizi-mor renkte balik ag1 seklinde gorii-
niim livedo retikiilaris olarak adlandirilir. Bu du-
rum vaskiiler staz, vaskiiler duvari tutan hastaliklar
ve intravaskiiler tromboz gibi hadiselerin bir yan-
stmasidir. Manalo ve ark, 2 COVID-19 hastasinda
alt ekstremitede gegici unilateral livedo retikilaris
tanimlamiglardir. Bu hastalardaki livedo retikila-
risin en olas1 etyolojisinin, dissemine intravaskiiler
koagtilasyona bagli damarlarda bulunan mikrot-
rombozlar oldugu belirtilmistir. Boyle hastalarda
trombosit sayisinin, koagiilasyon parametrelerinin
ve fibrin yikim irtnlerinin degerlendirilmesini
onermislerdir (37). Bouaziz ve ark. ise gogiis agrisi
ve Oksiiriigii olan bir COVID-19 hastasinda gévde-
de livedo retikiilaris tanimlamislardir (27).

I
SONUG
Yayinlanan vakalar ile COVID-19’un kutanéz tutu-

lum yapan bir hastalik oldugu her gecen giin daha
ok kabul edilmektedir. Ozellikle COVID-19'u di-
ger viral enfeksiyonlardan ayirt etmemize yardim
edecek kutanoz bulgular yeni olgularla daha iyi ta-

298  Anadolu Klinigi Tip Bilimleri Dergisi, Ocak 2020; Cilt 25, Ozel Sayi 1

nimlanacaktir. Hastalara hizli tan1 konulmasi hem
hastalig1 kontrol etmede hem de bulas riskini azalt-
mada oldukg¢a dnemlidir. Tip camiasinin bir pargasi
olarak biz dermatologlar, yapacagimiz ¢aligmalarla
COVID-19 ile miicadelede farkli bir bakis acisi ile
yer almaliyiz.

Finansal Kaynak: Bu makale ile ilgili herhangi bir
finansal kaynaktan yararlanilmamustir.,

Cikar Catismasi: Bu makale ile ilgili herhangi bir
¢ikar catismasi bulunmamaktadir.
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