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Abstrak

COVID-19 ditetapkan WHO menjadi pandemi sejak Maret 2020. Manifestasi kelainan kulit mulai dilaporkan terjadi pada pasien
COVID-19. Pada COVID-19 terjadi respon hiperimun yang menyebabkan produksi berlebihan dari respon sitokin proinflamasi
(TNF, IL-6, dan IL-1 beta) yang disebut sebagai badai sitokin. Hal ini menjadi mekanisme yang menyebabkan kerusakan lokal
pada kulit. Aktivasi jalur koagulasi selama respon imun terhadap infeksi menyebabkan produksi berlebih sitokin yang berdampak
pada kerusakan multiorgan. Ketidakseimbangan prokoagulan-antikoagulan memengaruhi terjadinya mikrotrombosis,
disseminated intravascular coagulation (DIC) dan kegagalan multi-organ. Mekanisme ini menjelaskan kejadian lesi nekrotik,
hemoragik dan livedo retikularis. Manifestasi kelainan kulit muncul antara 3 hari sebelum hingga 13 hari sesudah diagnosis
COVID-19. Manifestasi yang sering muncul dapat berupa ruam morbiliform, urtikaria, erupsi vesikular (varicella-like), jari kaki
covid (Chilblains-like), erupsi livedoid, dan petechiae. Daerah predileksi yang paling sering terjadi kelainan adalah tangan, kaki,
dan batang tubuh. Kebanyakan manisfestasi kulit ini dapat sembuh sendiri.

Kata Kunci: COVID-19, kelainan kulit, SARS-CoV-2

Qutaneous Manifestations of Coronavirus Disease (COVID-19)

Abstract

COVID-19 declared pandemic by WHO, on March 2020. Cutaneous manifestations of COVID-19 were reported. COVID-19 causes
hyperimmune response due to overproduction of early response pro inflammatory cytokines (TNF, IL-6, and IL-1 beta) which is
described as a cytokine storm. This mechanism caused local damage in the skin. Coagulation pathways activation during
immune response to infection due to overproduction of pro inflammatory cytokines leads to multi-organ injury. Procoagulant-
anticoagulant imbalance predisposes to micro thrombosis, disseminated intravascular coagulation (DIC) and multi-organ failure.
This mechanism may explain the necrotic, haemorrhagic and livedo reticular lesions. These cutaneous manifestations
appearance ranged from ys before to 13 days after diagnosis of COVID-19. The manifestations are morbilliform rash,
vericular eruptions (varicella-like), covid toes (Chilblains-like), livedoid eruptions, and petechiae. Predilections of lesions are in
hand, feet, and trunk. Major of these cutaneous manifestations healed spontaneously.
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Qendahuluan termasuk manifestasi kardiovaskular,

Pada akhir tahun 2019, pertama Kkali
ditemukan kasus pneumonia vyang tidak
teridentifikasi terjadi di Wuhan, Cina yang
disebabkan oleh pagen novel coronavirus,
yang dinamai dengan“Severe Acute Respiratory
Syndrome Corona Virus 2 (SARS-CoV-2). SARS-
CoV-2 menjadi patogen penyebab Coronavirus
Disease 2019 (CoviID-19) dan dapat
ditransmisikan melalui droplet.? Sejak Februari
2020, penyakit COVIDRg9 menyebar cepat ke luar
Cina hingga ke dunia®ada 11 Maret 2020, WHO
menyatakan COVID-19 sebagai pandemi.?
Manifestasi awal COVID-19 bervariasi berupa
demam dan gejala respirasi, serta manifestasi
klinis yang melibatkan sistem organ multiple,

gastrointestinal, dan kulit.2*

WHO melaporkan terdapat 69 juta kasus
terkonfirmasi COVID-19 di dunia pada tanggal 11
Desember 2020. Termasuk di dalamnya 1,57 juta
kematian. Asia tenggara menjadi urutan ketiga
dengan kasus terbanyak setelah Amerika dan
Eropa, yaitu pada tanggal 11 Desember 2020
terdapat 11,2 juta kasus terkonfirmasi. Di
Indonesia, sejak 3 Januari hingga 11 Desember
2020, WHO melaporkan 598.933 kasus
terkonfirmasi positif dengan 18.336 kematian.?

Manifestasi kelainan kulit pada COVID-19
pertama kali dilaporkan pada awal April 2020
oleh dermatologis Perancis. Selain itu terdapat
dermatologis Italia dan Perancis menyadari lesi
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kulit ini, ketika angka kejadian COVID-19 yang
tinggi di negara tersebut. Kemudian disusul oleh
laporan di negara Eropa dan Amerika. Lesi kulit
tersebut semakin banyak dilaporkan sejak
dilaporkan pertama kali oleh Recalcati.®> Galvan
Casas et al’ telah melakukan penelitian
prospektif cepat di Spanyol terhadap 375 kasus
kelainan kulit pada pasien COVID-19. Sachdeva et
al juga melaporkan 3 kasus manifestasi kelainan
kulit yang muncul pada pasien COVID-19 di
Milan.

Manifestasi kelainan kulit ini dapat
berguna untuk mengidentifikasi orang tanpa
gejala COVID-19. Gejala kulit yang mungkin
timbul sebelum gejala respirasi pada pasien
COVID-19, dapat meningkatkan kewaspadaan
dengan isolasi mandiri dan pemeriksaan segera,
sehingga akan membantu untuk menghambat
laju transmisi dari virus yang sangat infeksius ini.®

Isi

Menurut Sachideva et al**> waktu
munculnya manifestasi kelainan kulit ini antara 3
hari sebelum hingga 13 hari setelah diagnosis,
dan 12,5% terjadi saat diagnosis atau saat onset
gejala muncul, 69,4% nya muncul setelah
diagnosis COVID-19. 74% mulai muncul kelainan
kulit dalam 7 hari, 6% dilaporkan setelah 7 hari.
100% dari 50 kasus sembuh dari lesi kulit dalam
waktu 10 hari, 48% lesi sembuh dalam 7 hari dan
50% lesi sembuh setelah 7 hari.

Galvan Casas C et al” mengumpulkan data
sejak 3 April hingga 16 April 2020 di Spanyol,
mengolah data 375 kasus. Mereka
mengklasifikasikan manifestasi kelainan kulit
COVID-19 menjadi 5 grup, vyaitu erupsi
makulopapular pada 47% kasus, lesi urtikaria
pada 19% kasus, eritema dengan vesikel atau
pultul di akral pada 19%, erupsi vesikular lain 9%
dan erupsi livedoid atau nekrosis 6%.

a. Erupsi makulopapular (morbiliform rash)
Morbiliform rash merupakan morfologi
yang sering muncul pada gpasien dengan
eksantema. Penelitian cohort¥ada 18 pasien
COVID-19 yang mengalami manifestasi kelainan

kulit, 14 diantaranya (77,8%) mengalami
morbiliform rash.> Masih menjadi tipe lesi
terbanyak, pada penelitian oleh Galvan Casas et
al’ sekitar 47% dari 375 kasus yang diteliti
memiliki gambaran lesi maculopapular.

Peneliti di Spanyol menemukan erupsi
morbiliform pada pasien-pasien COVID-19, dan
setidaknya ada 1 kasus yang diiukuti oleh
purpura fokal. * %6 Lesi ini dapat disertai dengan
pruritus dan nyeri yang biasanya muncul pada
hari ketiga dan hilang dalam 8 hari.?®

Ruam ini  muncul karena vaskulitis
mikrovaskular difus yang terjadi akibat aktivasi
komplemen. Selain itu ditemukan peningkatan
limfosit tanpa eosinofil, edema stratum papilaris
dermis, spongiosis epidermis, serta infiltrat
limfohistiositik.26 2’

b. Urtikaria

Urtikaria sangat mungkin muncul sebagai
manifestasi kulit dari COVID-19. 19% dari
penelitian yang dilakukan pada 375 kasus di
Spanyol memberikan gambaran urtikaria.”
Menempati urutan kedua sebagai gambaran lesi
tersering yang muncul. Dari 18 pasien penelitian
yang dilakukan di Italia, 3 diantaranya mengalami
urtikaria.> Fernandez-Nieto et al*®* menemukan
seorang pasien di Madrid dengan ruam urtikaria
yang muncul 6 hari setelah gejala awal COVID-19
muncul.

Lesi ini menyerang orang dewasa dan usia
lanjut. Lesi kadang disertai dengan rasa gatal dan
dikaitkan dengan beratnya penyakit. Urtikaria
biasa muncul di kepala, batang tubuh,
ekstreamitas, telapak tangan dan kaki. Umumnya
urtikaria muncul bersamaan dengan manifestasi
COVID-19. Ditemukan infiltrat limfosit
perivaskular, eosinofil dan edema pada lapisan
dermis bagian superfisial.626%7

Henry D et al melaporkan kasus COVID-19
dengan urtikaria yang mengalami gatal pada
wajah dan akral serta mengalami nyeri sendi
setelahnya. 48 jam kemudian baru muncul
demam dan nyeri dada. Pada kasus ini, urtikaria
muncul sebelum demam dan gejala respirasi
yang biasa timbul pada pasien COVID-19.%8
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Gambar 1. Pria 68 tahun dengan ruam morbilliform di abdomen (A).%
Wanita 39 tahun dengan urtikari di batang tubuh (B) dan paha (C).*

C. Erupsi vesikular

Beberapa penelitian menunjukan adanya
manifestasi kelainan kulit berupa varicella-like
vesicular eruption pada pasien COVID-19.2°
Sachdeva et al*® melaporkan terdapat 34,7% kasus
COVID-19 vyang memiliki gambaran erupsi
vesikular. Sebuah penelitian terbaru menyatakan
bahwa erupsi papulovesikular (varicella-like)
jarang namun spesifik untuk COVID-19. Galvén
Casas et al’ melaporkan ruam ini biasa muncul
pada batang tubuh. Penelitian cohort di Italia
menunjukan terdapat 22 pasien dengan erupsi
varicella-like vesikulopapular sebagai manifestasi
kelainan kulit terbanyak.’® Jimenez-Cauhe et al**
meneliti bahwa semua pasien dengan manifestasi
kelainan kulit, lesi kulit muncul pertama sebagai
papul eritematosa yang secara progresif berubah
menjadi  pseudo-vesikel.  Terdapat edema
pembuluh darah, infiltrat limfosit perivaskular,
dan ekstravasasi sel darah merah.?’

Lesi vesikular biasanya terjadi pada usia
dewasa dan tua. Berbeda dengan urtikaria, lesi ini
biasanya muncul setelah timbulnya manifestasi
COVID-19 ekstrakutan.® Di Italia, dari 22 Laporan
kasus COVID-19 yang mengalami lesi vesikular,
usia rata-rata pasien adalah 60 tahun. Lesi ini
bertahan hingga 8 hari, dimana 72,7% lesi
menyebar. Rasa gatal juga dirasakan pada hampir
41% kasus.?

d. COVID toes (chilblain-like)

Lesi kutan pada akral telah dilaporkan
terjadi pada pasien COVID-19. Covid toes atau jari
kaki covid, yang juga disebut dengan pseudo-
chilblain atau lesi pernio-like, merupakan tipe
ruam yang paling sering muncul pada penelitian.?
Lesi pernio (chilblain-like) digambarkan sebagai
eritematous-violaceous atau makula purpurik
pada jari tangan, siku, jari kaki dan bagian lateral
dari kaki.’® Lesi ini bisa dalam berbagai bentuk. 2
orang tanpa gejala yang terdiagnosis COVID-19 di
Kuwait dilaporkan memiliki manifestasi kelainan
kulit berupa lesi akral perniosis-like.’® Fernandez-
Nieto et al™ melaporkan lesi akro-iskemik akut
pada 132 pasien, dimana 72% pasien mengalami
lesi chilblain-like, dan semua berlokasi di distal.

Lesi ini biasa terjadi pada pasien dewasa
muda dan muncul setelah onset gejala COVID-19
lain.*2, Menurut Galvan Casas et al dalam
penelitiannya, Covid toes secara signifikan
berhubungan dengan pasien usia muda dan
pasien yang penyakitnya lebih ringan.” Lesi ini
akan sembuh total dalam 2 minggu tanpa
pengobatan.*

Pada penelitian serial kasus di Italia, gejala
awal yang muncul adalah ruam eritema yang
keunguan kemudian menjadi lesi purpura. Lesi ini
menjadi ulkus dengan jaringan yang nekrotik.
Ditemukan pula sensasi seperti terbakar dan gatal.
Pada histopatologi,  ditemukan  vaskulitis,
thrombus, atau keduanya.?®?’
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Gambar 2. Chickenpox-like rash (A)” Covid toes/Chilblain-like (B)?

e. Erupsi livedoid

Menurut penelitian yang dilakukan Galvan
Casas et al” gambaran erupsi livedoid berupa pola
seperti jaring keunguan, terjadi pada 21 kasus
atau 6% kasus penelitian. Pada COVID-19 berat
bisa menyebabkan hiperkoagulasi dan
Disseminated Intravaskular Coagulation (DIC)
dengan hasil pemeriksaan laboratorium berupa
peningkatan D-dimer, fibrinogen dan produk
degradasi fibrinogen dan pemanjangan
prothrombin time. Hal ini bisa menyebabkan akro-
iskemia dengan sianosis jari tangan dan kaki, bula
kutaneus, dan gangren kering.'® Lesi ini penting
karna bisa menjadi secondary COVID-19 induced
vaskulopati thrombosis. Lesi livedoid ini bisa
terjadi pada pasien COVID-19 dengan vaskulopati

trombosis sistemik, penting untuk bisa mengenali
tandanya, selain itu lesi ini memiliki nilai
prognostik bagi pasien.’!

f. Ruam petechiae/purpura

Kasus pertama yang dilaporkan di Thailand
merupakan seorang pasien dengan COVID-19 yang
memiliki ruam kulit petechiae, yang mana
misdiagnosis sebagai dengue, karena masih
tingginya angka dengue di negara tersebut.
Setelah dilakukan RT-PCR kemudian pasien
terkonfirmasi COVID-19.12 Seorang pria 48 tahun
memiliki gejala COVID-19 dari Spanyol dilaporkan
mengalami manifestasi kelainan kulit berupa
makula eritematous, papul dan petechiae yang
terdistribusi asimetris di perifleksural.?°

Tabel 1. Predileksi Lokasi

Lokasi Predileksi

Ukuran Sampel?*, N (%)

Wajah/leher
Dada/Abdomen

Batang tubuh/punggung
Lengan/Kaki
Tangan/Kaki

Telapak tangan/kaki
Campuran’

Total

15 (3,0)
2(0,4)
52 (10,2)
17 (3,3)
280 (55,1)
6(1,2)
136 (26,8)
508 (100)

Tabel 2. Karakteristik manifestasi kelainan mulit COVID-19%2

Karakteristik Grup 1 Grup 2 Grup 3

Usia Anak-anak Usia Pertengahan Usia tua

Lesi COVID toes Lesi di batang tubuh Seluruh tubuh

Tipe Lesi Kebanyakan Morbiliform/Vesikular Hemoragik/Levidoid
Chilblain-like

Keparahan Rendah Sedang Sangat tinggi

Tatalaksana Sembuh Sendiri

Tatalaksana gejala

Tatalaksana Rumah
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Sakit/ICU
Gejala Asimtomatik Gejala sedang Gejala berat
SARS Virus Negatif Positif/negatif Positif
Trombosis/Lesi Tidak ada Tidak terihat Sering terlihat
emboli
Manajemen OPD OPD/Rumah Sakit Rumah Sakit/ICU
Prognosis Baik Baik Hati-hati
Hasil Baik Baik Beberapa bisa fatal
Komorbiditas Tidak ada Bisa muncul/bisa tidak muncul Biasanya muncul

Simpulan

Ruam kulit dapat muncul menjadi salah satu
menifestasi COVID-19 akibat badai sitokin maupun
ketidakseimbangan koagulasi. Manifestasi
kelainan kulit ini dapat muncul 3 hari sebelum
hingga 13 hari setelah diagnosis COVID-19.
Manifestasi yang sering muncul dapat berupa
erupsi makulopapular, urtikaria, erupsi vesikular
(varicella-like), COVID toes (Chilblian-like), erupsi
livedoid, dan petechiae. Daerah predileksi yang
paling sering adalah tangan, kaki, diikuti batang
tubuh. Manifestasi kelainan kulit ini dapat muncul
sebelum gejala COVID-19 itu sendiri atau baru
muncul di akhir perjalanan penyakit. Kebanyakan
manisfestasi kulit dapat sembuh sendiri, namun
erupsi livedoid menjadi penanda prognosis buruk
pada pasien, sehingga harus ditangani di Rumah
Sakit atau Intensive Care Unit (ICU).
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