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Santrauka

C hepatitas yra virusiné infekcija, kuri sukelia kepeny
pazeidima. Sios ligos eiga pradZioje besimptomé, tad
zmogus, nesijausdamas sergantis, gali ja uzkresti kitus.
Jei uzsikrétus Siuo virusu sergama besimptome ligos
forma daugiau nei 6 ménesius, ji dazniausiai pereina
1 létine, kuri gali i$ 1éto progresuoti j kepeny ciroze ir
sukelti hepatocity karcinogeneze. Taip gali susiformuoti
hepatoceliuliné karcinoma (HCC). Progresuodama C
hepatito viruso (HCV) infekcija gali paveikti kitas gre-
tutines ligas, ar netgi sukelti naujy. Viena i$ tokiy ligy
yra 2 tipo cukrinis diabetas (CD2). Darbo tikslas — is-
siaiskinti C hepatito viruso sukeltos infekcijos ir 2 tipo
cukrinio diabeto sgsajas. Straipsniy paieska atlikta Pu-
bMed, BioMed Central duomeny bazése. Naudotos rak-
tazodziy kombinacijos: diabetes mellitus, hepatitis C
virus extrahepatic manifestations. Rezultatai atskleid¢,
kad sergantiems HCV sukelta ciroze ir hepatoceliuline
karcinoma, CD?2 rizika didesné. HCV labiau paplites
tarp serganciyjy CD2. Manoma, kad CD2 i$sivystymas
HCYV sergantiems pacientams siejamas su [ lasteliy
disfunkcija arba autoimuniniu kasos pazeidimu. Rezis-
tentiSkumas insulinui skatina serganciyjy HCV infek-
cija kepeny pazaidos bei HCC karcinomos vystymasi,
nepriklausomai, iSsivystgs CD2 ar ne. Sergantiems cu-
kriniu diabetu ir HCV turintiems pacientams zenkliai
didéja HCC progresavimo rizika, kuri blogina gyvenimo
kokybe. Svarbi kuo ankstyvesné $iy ligy diagnostika
ir profilaktika, nutukimo, dislipidemijos korekcija bei
alkoholio vartojimo ribojimas. [ prevencinius patikrini-
mus turéty bati dazniau jtrauktas gliukozés kiekio ma-
tavimas kraujyje bei periodinis gliukozés tolerancijos
meéginys. Tai sumazinty ne tik CD2, bet ir HCC i$sivys-
tymo rizika. Nustatyta, kad sékmingas HCV gydymas
gali sumazinti susirgimo cukriniu diabetu rizika. Ilga
laikg sékmingai gydant interferonu ar tiesiogiai veikian-

Ciais prieSvirusiniais preparatais, pastebéta CD2 regre-
sija. Lyginant HCV gydyma interferonais ir tiesiogiai
veikianciais prieSvirusiniais preparatais, geresné¢ CD2
kontrolé gauta, kuomet pacientai buvo gydomi tiesio-
giai veikiancCiais prieSvirusiniais preparatais.

Ivadas

C hepatito viruso (HCV) infekcijos reik§mé kepeny pa-
7aidai zinoma seniai. Sio viruso sukelta infekcija dazniausiai
pasizymi létine, silpnai iSreiksta eiga, o imus C hepatitas yra
retesnis [1,2]. Dazniausiai létiné HCV infekcija nustatoma
tiriant profilaktiskai pacientus, esancius rizikos grupése,
kraujo donorus arba jau pasireiskus komplikacijoms [3,4].
Seniai iSnagrinétas ir patvirtintas HCV infekcijos ir kepeny
cirozés bei hepatoceliulinés karcinomos (HCC) rysys [5,6],
taciau atsiranda duomeny, jog Siam virusui biidinga ir eks-
trahepatiniy organy pazaida bei rySys su kity organy sistemy
ligomis [7]. Viena iS tokiy ligy yra 2 tipo cukrinis diabetas
(CD2).

Darbo tikslas — issiaiSkinti C hepatito viruso sukeltos
infekcijos ir 2 tipo cukrinio diabeto sgsajas.

Tyrimo medZiaga ir metodai

Buvo ieskoma straipsniy moksliniuose zurnaluose,
moksliniy darby, atlikty tyrimy rezultaty Siose duomeny
bazése: PubMed, BioMed Central. Naudotos raktazodziy
kombinacijos: diabetes mellitus, hepatitis C virus extrahe-
patic manifestations.

Tyrimo rezultatai

HCYV ir CD2 ryS8ys. Literatiiroje teigiama, kad HCV
infekcija susijusi su padidéjusia CD2 iSsivystymo rizika,
nepriklausomai nuo susijusios kepeny ligos ir jos sunkumo
— tiek sergantiems hepatoceliuline karcinoma (HCC), tiek
HCV sukelta ciroze [1,2]. Teigiama, kad CD2 rizika didesné
pacientams, sergantiems HCV sukelta ciroze, nei HCV su-
kelta hepatoceliuline karcinoma. Be to, pats HCV labiau
paplites tarp serganciyjy CD2, o HBV infekcijos paplitimas
yra tolygus tarp serganciyjy ir neserganciyjy CD2. Rezul-
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tatai rodo statistiSkai reikSmingg HCV létinés infekcijos ir
CD2 rys§j [9].

Literattiroje nurodoma, kad CD2 pasireiskimo virusiniai
veiksniai néra absoliutiis. CD2 pasireiskima lemia virusi-
niy veiksniy ir jau esamy biikliy (tokiy, kaip pirminis ar
antrinis imunodeficitas, genetiné predispozicija, gyven-
sena, gretutinés ligos derinys [10]. Pacientams, kuriems dél
HCYV persodintos kepenys, didesné cukrinio diabeto rizika
po transplantacijos, palyginti su tais, kuriems transplantacija
atlickama dél kity bukliy [9]. Daugelis tyrimy, jvertinusiy
HCV ir CD2 rysj, rodo, kad rezistentiSkumas insulinui vai-
dina labai svarby vaidmenj [11], ta¢iau konkretaus patofi-
ziologinio mechanizmo néra i$aiskinta, o kity tyrimy metu
nustatyta, jog CD2 i$sivystymas HCV pacientams sicjamas
su f lasteliy disfunkcija arba autoimuniniu kasos pazeidimu
[3,5]. Patofiziologinio mechanizmo i$aiskinimas leisty su-
prasti CD2 issivystymo kelig ir padéty atrinkti iSskirtinio
démesio ir profilaktiniy patikry reikalingas pacienty grupes
ir turéty svarbios reik§meés, pasirenkant gydymo taktika.

Autoriy teigimu, egzistuoja ir atgalinis rySys. Rezis-
tentiSkumas insulinui skatina sergan¢iyjy HCV infekcija
kepeny pazaidos bei HCC karcinomos vystymasi, nepri-
klausomai, CD2 jau i$sivystes ar ne, o sergantiems cukriniu
diabetu ir turintiems HCV, HCC progresavimo rizika kur
kas didesné, nei neserganéiy cukriniu diabetu HCV pacienty
[10]. Siy abiejy ligy komirbidiskumas sudaro ydingg rata,
nes jos viena kitg skatina. Nurodoma, kad cukrinis diabetas
turi selektyvy poveikj HCC raidai [2,7,8]. RySys tarp HCV
infekcijos ir CD2 i$sivystymo didina prevenciniy priemo-
niy kiirimo poreikj. Antriné prevencija turéty buti skiriama
sergantiesiems HCV, siekiant keisti jy gyvenimo buida, taip
mazinant rezistentiSkuma insulinui ir CD2 i$sivystymo ri-
zika [9,10]. | profilaktinius tikrinimus turéty buti jtrauktas
gliukozés kiekio matavimas kraujyje bei periodinis gliukozés
tolerancijos méginys. Nutukimo, dislipidemijos korekcija
bei alkoholio vartojimo ribojimas sumazinty CD2 ir HCC
i8sivystymo rizikg [17].

Priesinga nuomoné teigia, kad HCV ir CD2 rySys paste-
bétas dél to, kad CD2 pacientams daug dazniau atliekamos
ivairios manipuliacijos, pazeidziancios odos barjera, nei
bendroje populiacijoje [10]. Daugumoje §j rysj nagrinéjusiy
tyrimy nebuvo atsizvelgta, ar HCV pacientai jau serga ke-
peny ciroze, kuri pati gali sukelti rezistentiSkuma insulinui
bei paskatinti CD2 vystymasi [18].

HCYV gydymo jtaka CD2. Sékmingas HCV gydymas
gali sumazinti cukrinio diabeto rizika. Ilga laika sékmingai
gydant interferonu, ar tiesiogiai veikianéiais priesvirusi-
niais preparatais, pastebéta CD2 regresija [11,12]. Nors §i
koreliacija galima ir dél geréjanéios kepeny biiklés, CD2
regresija jvyksta ne dél virusiniy veiksniy, o dél kepeny

buklés. S. Fabiani ir kt. [21] atliktoje metaanalizéje gauta,
kad CD2 daug dazniau pasireiské tiems HCV pacientams,
kuriems jau buvo prasidéjusi cirozé. Teigiama, kad dauguma
autoriy, nagrinédami $j rysj, nejtrauké tokiy svarbiy veiksniy,
kaip gyvensena, nutukimas, gliukozés kiekis ir rezistencija
insulinui iki HCV infekcijos, $eiminé CD2 anamnezé. Dél
Sios prieZasties mazéja patikimy straipsniy ir tyrimy, todél
Sio rySio buvimui patvirtinti reikalingi tolimesni tyrimai.

Buvo tirtas HCV ir CD2 serganéiy pacienty atsakas j tam
tikrus gydymo rezimus. C. Carnovale ir kt. [22] atliktoje
metaanalizéje tirta, kaip kinta Siy pacienty glikeminiai ro-
dikliai, taikant jvairius gydymo metodus ir esant skirtingam
atsakui j juos. Pacientams, kuriy diabetas buvo koreguojamas
tiek insulinu, tiek hipoglikemizuojancias vaistais, taciau
ju HCV gydymas nebuvo sékmingas, serumo gliukozés ir
HbA 1¢ korekceija buvo sudétinga. Nurodoma, kad daugumai
pacienty $iy rodikliy tinkamai pakoreguoti nepavyko. Atve-
jais, kai HCV gydymas buvo sékmingas, CD2 kontrolé taip
pat buvo pasiekta. Lyginant HCV gydymag interferonais ir
tiesiogiai veikianciais prie§virusiniais preparatais, geresné
CD2 kontrolé gauta gydant tiesiogiai veikianéiais priesvi-
rusiniais preparatais. Esant §iai teigiamai CD2 dinamikai,
gydant tiesiogiai veikianciais prieSvirusiniais preparatais,
bitinas kruopstus paciento stebéjimas, nes mazéjant bendram
organizmo rezistentiSkumui insulinui, galimos hipoglike-
minés buklés.

ISvados

HCV virusiné infekcija turi jtakos rezistentiSkumo insu-
linui ir CD2 pasireiskimui. Dél tyrimy stokos ir neatsizvel-
gimo j jau esamus CD2 rizikos veiksnius HCV infekuotiems
pacientams, biitinas nuodugnesnis §io rysio iStyrimas. CD2
pasireiskimas statistiskai reik§mingai daznesnis HCV pacien-
tams, nei bendroje populiacijoje. Sékmingas HCV infekcijos
gydymas turi teigiama efektag CD2 eigai. Geriausias efektas
gaunamas HCV gydant tiesiogiai veikianciais prie§virusiniais
preparatais.
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COMORBIDITY OF HEPATITIS C VIRUS
INFECTION AND TYPE 2 DIABETES
T. Masilionis, P. Vargalis, R. Kiltinavic¢ius
Keywords: diabetes mellitus; diabetes; hepatitis C; infection.
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 B-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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