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Santrauka
C hepatitas yra virusinė infekcija, kuri sukelia kepenų 
pažeidimą. Šios ligos eiga pradžioje besimptomė, tad 
žmogus, nesijausdamas sergantis, gali ja užkrėsti kitus. 
Jei užsikrėtus šiuo virusu sergama besimptome ligos 
forma daugiau nei 6 mėnesius, ji dažniausiai pereina 
į lėtinę, kuri gali iš lėto progresuoti į kepenų cirozę ir 
sukelti hepatocitų karcinogenezę. Taip gali susiformuoti 
hepatoceliulinė karcinoma (HCC). Progresuodama C 
hepatito viruso (HCV) infekcija gali paveikti kitas gre-
tutines ligas, ar netgi sukelti naujų. Viena iš tokių ligų 
yra 2 tipo cukrinis diabetas (CD2). Darbo tikslas − iš-
siaiškinti C hepatito viruso sukeltos infekcijos ir 2 tipo 
cukrinio diabeto sąsajas. Straipsnių paieška atlikta Pu-
bMed, BioMed Central duomenų bazėse. Naudotos rak-
tažodžių kombinacijos: diabetes mellitus, hepatitis C 
virus extrahepatic manifestations. Rezultatai atskleidė, 
kad sergantiems HCV sukelta ciroze ir hepatoceliuline 
karcinoma,  CD2 rizika didesnė.  HCV labiau paplitęs 
tarp sergančiųjų CD2. Manoma, kad CD2 išsivystymas 
HCV sergantiems pacientams siejamas su  β ląstelių 
disfunkcija arba autoimuniniu kasos pažeidimu. Rezis-
tentiškumas insulinui skatina sergančiųjų HCV infek-
cija kepenų pažaidos bei HCC karcinomos vystymąsi, 
nepriklausomai, išsivystęs CD2 ar ne. Sergantiems cu-
kriniu diabetu ir HCV turintiems pacientams ženkliai 
didėja HCC progresavimo rizika, kuri blogina gyvenimo 
kokybę. Svarbi kuo ankstyvesnė šių ligų diagnostika 
ir profilaktika, nutukimo, dislipidemijos korekcija bei 
alkoholio vartojimo ribojimas. Į prevencinius patikrini-
mus turėtų būti dažniau įtrauktas gliukozės kiekio ma-
tavimas kraujyje bei periodinis gliukozės tolerancijos 
mėginys. Tai sumažintų ne tik CD2, bet ir HCC išsivys-
tymo riziką. Nustatyta, kad sėkmingas HCV gydymas 
gali sumažinti susirgimo cukriniu diabetu riziką. Ilgą 
laiką sėkmingai gydant interferonu ar tiesiogiai veikian-
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čiais priešvirusiniais preparatais, pastebėta CD2 regre-
sija. Lyginant HCV gydymą interferonais ir tiesiogiai 
veikiančiais priešvirusiniais preparatais, geresnė CD2 
kontrolė gauta, kuomet pacientai buvo gydomi tiesio-
giai veikiančiais priešvirusiniais preparatais. 

Įvadas
C hepatito viruso (HCV) infekcijos reikšmė kepenų pa-

žaidai žinoma seniai. Šio viruso sukelta infekcija dažniausiai 
pasižymi lėtine, silpnai išreikšta eiga, o ūmus C hepatitas yra 
retesnis [1,2]. Dažniausiai lėtinė HCV infekcija nustatoma 
tiriant profilaktiškai pacientus, esančius rizikos grupėse, 
kraujo donorus arba jau pasireiškus komplikacijoms [3,4]. 
Seniai išnagrinėtas ir patvirtintas HCV infekcijos ir kepenų 
cirozės bei hepatoceliulinės karcinomos (HCC) ryšys [5,6], 
tačiau  atsiranda duomenų, jog šiam virusui būdinga ir eks-
trahepatinių organų pažaida bei ryšys su kitų organų sistemų 
ligomis [7]. Viena iš tokių ligų yra 2 tipo cukrinis diabetas 
(CD2). 

Darbo tikslas − išsiaiškinti C hepatito viruso sukeltos 
infekcijos ir 2 tipo cukrinio diabeto sąsajas.

Tyrimo medžiaga ir metodai 
Buvo ieškoma straipsnių moksliniuose žurnaluose, 

mokslinių darbų, atliktų tyrimų rezultatų šiose duomenų 
bazėse: PubMed, BioMed Central. Naudotos raktažodžių 
kombinacijos: diabetes mellitus, hepatitis C virus extrahe-
patic manifestations.

Tyrimo rezultatai
HCV ir CD2 ryšys. Literatūroje teigiama, kad HCV 

infekcija susijusi su padidėjusia CD2 išsivystymo rizika, 
nepriklausomai nuo susijusios kepenų ligos ir jos sunkumo 
− tiek sergantiems hepatoceliuline karcinoma (HCC), tiek 
HCV sukelta ciroze [1,2]. Teigiama, kad CD2 rizika didesnė 
pacientams, sergantiems HCV sukelta ciroze, nei HCV su-
kelta hepatoceliuline karcinoma. Be to, pats HCV labiau 
paplitęs tarp sergančiųjų CD2, o HBV infekcijos paplitimas 
yra tolygus tarp sergančiųjų ir nesergančiųjų CD2. Rezul-
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tatai rodo statistiškai reikšmingą HCV lėtinės infekcijos ir 
CD2 ryšį [9].

Literatūroje nurodoma, kad CD2 pasireiškimo virusiniai 
veiksniai nėra absoliutūs. CD2 pasireiškimą lemia virusi-
nių veiksnių ir jau esamų būklių (tokių, kaip pirminis ar 
antrinis  imunodeficitas, genetinė predispozicija, gyven-
sena, gretutinės ligos derinys [10]. Pacientams, kuriems dėl 
HCV persodintos kepenys, didesnė cukrinio diabeto rizika 
po transplantacijos, palyginti su tais, kuriems transplantacija 
atliekama dėl kitų būklių [9]. Daugelis tyrimų, įvertinusių 
HCV ir CD2 ryšį, rodo, kad rezistentiškumas insulinui vai-
dina labai svarbų vaidmenį [11], tačiau konkretaus patofi-
ziologinio mechanizmo nėra išaiškinta, o kitų tyrimų metu 
nustatyta, jog CD2 išsivystymas HCV pacientams siejamas 
su  β ląstelių disfunkcija arba autoimuniniu kasos pažeidimu 
[3,5]. Patofiziologinio mechanizmo išaiškinimas leistų su-
prasti CD2 išsivystymo kelią ir padėtų atrinkti išskirtinio 
dėmesio ir profilaktinių patikrų reikalingas pacientų grupes 
ir turėtų svarbios reikšmės, pasirenkant gydymo taktiką. 

Autorių teigimu, egzistuoja ir atgalinis ryšys. Rezis-
tentiškumas insulinui skatina sergančiųjų  HCV infekcija 
kepenų pažaidos bei HCC karcinomos vystymąsi, nepri-
klausomai, CD2 jau išsivystęs ar ne, o sergantiems cukriniu 
diabetu ir turintiems HCV, HCC progresavimo rizika kur 
kas didesnė, nei nesergančių cukriniu diabetu HCV pacientų 
[10]. Šių abiejų ligų komirbidiškumas sudaro ydingą ratą, 
nes jos viena kitą skatina. Nurodoma, kad cukrinis diabetas 
turi selektyvų poveikį HCC raidai [2,7,8]. Ryšys tarp HCV 
infekcijos ir CD2 išsivystymo didina prevencinių priemo-
nių kūrimo poreikį. Antrinė prevencija turėtų būti skiriama 
sergantiesiems HCV, siekiant keisti jų gyvenimo būdą, taip 
mažinant rezistentiškumą insulinui ir CD2 išsivystymo ri-
ziką [9,10]. Į profilaktinius tikrinimus turėtų būti įtrauktas 
gliukozės kiekio matavimas kraujyje bei periodinis gliukozės 
tolerancijos mėginys. Nutukimo, dislipidemijos korekcija 
bei alkoholio vartojimo ribojimas sumažintų CD2 ir HCC 
išsivystymo riziką [17].

Priešinga nuomonė teigia, kad HCV ir CD2 ryšys paste-
bėtas dėl to, kad CD2 pacientams daug dažniau atliekamos 
įvairios manipuliacijos, pažeidžiančios odos barjerą, nei 
bendroje populiacijoje [10]. Daugumoje šį ryšį nagrinėjusių 
tyrimų nebuvo atsižvelgta, ar HCV pacientai jau serga ke-
penų ciroze, kuri pati gali sukelti rezistentiškumą insulinui 
bei paskatinti CD2 vystymąsi [18].

HCV gydymo įtaka CD2. Sėkmingas HCV gydymas 
gali sumažinti cukrinio diabeto riziką. Ilgą laiką sėkmingai 
gydant interferonu, ar tiesiogiai veikiančiais priešvirusi-
niais preparatais, pastebėta CD2 regresija [11,12]. Nors ši 
koreliacija galima ir dėl gerėjančios kepenų būklės, CD2 
regresija įvyksta ne dėl virusinių veiksnių, o dėl kepenų 

būklės. S. Fabiani ir kt. [21] atliktoje metaanalizėje gauta, 
kad CD2 daug dažniau pasireiškė tiems HCV pacientams, 
kuriems jau buvo prasidėjusi cirozė. Teigiama, kad dauguma 
autorių, nagrinėdami šį ryšį, neįtraukė tokių svarbių veiksnių, 
kaip gyvensena, nutukimas, gliukozės kiekis ir rezistencija 
insulinui iki HCV infekcijos, šeiminė CD2 anamnezė. Dėl 
šios priežasties mažėja patikimų straipsnių ir tyrimų, todėl 
šio ryšio buvimui patvirtinti reikalingi tolimesni tyrimai.

Buvo tirtas HCV ir CD2 sergančių pacientų atsakas į tam 
tikrus gydymo režimus. C. Carnovale ir kt. [22] atliktoje 
metaanalizėje tirta, kaip kinta šių pacientų glikeminiai ro-
dikliai, taikant įvairius gydymo metodus ir esant skirtingam 
atsakui į juos. Pacientams, kurių diabetas buvo koreguojamas 
tiek insulinu, tiek hipoglikemizuojančias vaistais, tačiau 
jų HCV gydymas nebuvo sėkmingas, serumo gliukozės ir 
HbA1c korekcija buvo sudėtinga. Nurodoma, kad daugumai 
pacientų šių rodiklių tinkamai pakoreguoti nepavyko. Atve-
jais, kai HCV gydymas buvo sėkmingas, CD2 kontrolė taip 
pat buvo pasiekta. Lyginant HCV gydymą interferonais ir 
tiesiogiai veikiančiais priešvirusiniais preparatais, geresnė 
CD2 kontrolė gauta gydant tiesiogiai veikiančiais priešvi-
rusiniais preparatais. Esant šiai teigiamai CD2 dinamikai, 
gydant tiesiogiai veikiančiais priešvirusiniais preparatais, 
būtinas kruopštus paciento stebėjimas, nes mažėjant bendram 
organizmo rezistentiškumui insulinui, galimos hipoglike-
minės būklės.

Išvados
HCV virusinė infekcija turi įtakos rezistentiškumo insu-

linui ir CD2 pasireiškimui. Dėl tyrimų stokos ir neatsižvel-
gimo į jau esamus CD2 rizikos veiksnius HCV infekuotiems 
pacientams, būtinas nuodugnesnis šio ryšio ištyrimas. CD2 
pasireiškimas statistiškai reikšmingai dažnesnis HCV pacien-
tams, nei bendroje populiacijoje. Sėkmingas HCV infekcijos 
gydymas turi teigiamą efektą CD2 eigai. Geriausias efektas 
gaunamas HCV gydant tiesiogiai veikiančiais priešvirusiniais 
preparatais.
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 COMORBIDITY OF HEPATITIS C VIRUS 
INFECTION AND TYPE 2 DIABETES
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Summary 
Hepatitis C is a viral infection that causes liver damage. This 

disease is asymptomatic at first and a person may not know or feel 
that they are infected and infect others. If person becomes infected 
with this virus and suffer from an asymptomatic form of the dis-
ease for more than 6 months, then the disease usually progresses 
to a chronic form. Untreated chronic hepatitis C infection usually 
slowly progresses to cirrhosis of the liver and may induce carci-
nogenesis of hepatocytes which leads to development of hepato-
cellular carcinoma. As the disease progresses, it may affect other 
comorbidities or even induce some. One such disease is type 2 dia-
betes mellitus. The risk of type 2 diabetes mellitus is thought to be 
higher in patients with HCV-induced cirrhosis and HCV-induced 
hepatocellular carcinoma. In addition, HCV itself is more com-
mon among patients with diabetes mellitus. Type 2 diabetes mel-
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litus development in HCV patients is also thought to be associated 
with β-cell dysfunction or autoimmune pancreatic injury. Insulin 
resistance promotes the development of liver damage and hepato-
cellular carcinoma in patients with HCV infection, whether or not 
they have already developed type 2 diabetes mellitus, and patients 
with diabetes and HCV have a significantly increased risk of he-
patocellular carcinoma to progress, which impairs quality of life. 
Therefore, it is important to diagnose and prevent these diseases 
as early as possible. Preventive tests should include more frequent 
blood glucose measurements and periodic glucose tolerance tes-
ting. Also correction of obesity, dyslipidemia and restriction of al-
cohol consumption. This would not only reduce the risk of type 2 
diabetes mellitus development but also reduce the risk of  develo-
pment of hepatocellular carcinoma. It is found that successful HCV 
treatment can reduce the risk of diabetes. Type 2 diabetes mellitus 
regression has been observed with long-term successful treatment 
of HCV with interferon or direct-acting antiviral agents. Compa-

ring HCV treatment with interferons and direct-acting antivirals, 
better glycemic control was obtained when patients were treated 
with direct-acting antivirals.

Conclusions. HCV viral infection affects the development of in-
sulin resistance and diabetes mellitus type 2. Due to the lack of stu-
dies and the lack of consideration of pre-existing diabetes mellitus 
type 2 risk factors in HCV-infected patients, further investigation 
of this relationship is required. However, the incidence of diabe-
tes mellitus type 2 is statistically significantly higher in HCV pa-
tients than in the general population. Successful treatment of HCV 
infection has a positive effect on the course of diabetes. The best 
effect is obtained by treating HCV with direct-acting antiviral drugs.
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