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S t r e s z  c z e  n i e  

Wi rus HCV po wo du je wy stę po wa nie bar dzo róż no rod nych ob ja -
wów i zmian na rzą do wych po za wą tro bo wych. Na le żą do nich
m.in.: krio glo bu li ne mia, cho ro by ne rek, szcze gól nie bło nia sto -roz -
ple mo we za pa le nie kłę busz ków ner ko wych (MPGN), ar tro pa tia,
ze spół su cho ści błon ślu zo wych, wy stę po wa nie au to prze ciw ciał
i ob ja wy neu ro lo gicz ne. Nie ma jed no znacz nie usta lo nych stra te -
gii le cze nia po za wą tro bo wych zmian na rzą do wych w prze bie gu
za ka że nia HCV – po stę po wa nie po win no być in dy wi du al ne.
Pierw szo pla no wo prze pro wa dza się le cze nie prze ciw wi ru so we,
je że li nie ma prze ciw wska zań. Do stęp ne obec nie le cze nie opar te
jest na in ter fe ro nie i ri ba wi ry nie, wy ka zu ją cych dzia ła nie prze -
ciw wi ru so we. Na le ży pa mię tać, że in ter fe ron po bu dza i mo dy fi -
ku je dzia ła nie ukła du im mu no lo gicz ne go oraz mo że za ostrzyć
pro ce sy au to im mu ni za cyj ne.

S u m  m a  r y  

Hepatitis C virus (HCV) infection causes the appearance of
various extrahepatic manifestations. These include cryo-
globulinaemia, kidney diseases, arthropathy, 'sicca syndrome',
neurological signs and appearance of autoantibodies, as
described in this article. There are no defined strategies of
treatment for these manifestations – the therapy should be
individualized. The first line consists of antiviral treatment, if it is
not contraindicated. Antiviral therapy is based on the use of
interferon and ribavirin. However, we should remember that
interferon stimulates and modifies the functions of the immune
system and may exacerbate the autoimmune phenomena.
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Wstęp

Za ka że nie wi ru sem za pa le nia wą tro by ty pu C 
(he pa ti tis C vi rus – HCV) po za cho ro bą wą tro by mo że
wy wo ły wać zmia ny pa to lo gicz ne do ty czą ce in nych
ukła dów i na rzą dów. Krio glo bu li ne mia, bło nia sto -roz -
ple mo we (MPGN) i bło nia ste (MGN) za pa le nie kłę busz -
ków ner ko wych oraz za pa le nie na czyń to scho rze nia,

któ rych zwią zek z za ka że niem HCV zo stał po twier dzo -
ny [1]. In ne sta ny wią za ne z za ka że niem HCV to: lim fo -
cy tar ne za pa le nie śli nia nek, lim fo pro li fe ra cja i chło nia -
ki z lim fo cy tów B, za bu rze nia na stro ju i funk cji
po znaw czych, po li neu ro pa tia ob wo do wa, cho ro ba Ha -
shi mo to i cu krzy ca ty pu 2 [2]. W ni niej szej pra cy omó -
wio no wy bra ne po za wą tro bo we ob ja wy i zmia ny na -
rzą do we towarzyszące za ka że niu HCV.



Krio glo bu li ne mia

U cho rych z ob ja wo wą mie sza ną krio glo bu li ne mią
w nie mal 100% przy pad ków stwier dza się mar ke ry za -
ka że nia HCV. U ok. 20–40% osób z prze wle kłym wi ru so -
wym za pa le niem wą tro by ty pu C [1, 2] odnotowuje się
obec ność krio glo bu lin we krwi, choć tyl ko u ok. 5% roz -
wi ja ją się ob ja wy kli nicz ne [3]. We wła snych nie pu bli ko -
wa nych ba da niach obec ność krio glo bu lin wy kry to
u 38% pa cjen tów za ka żo nych HCV. Ob ja wy krio glo bu li -
ne mii są wy wo ły wa ne przez pro ces za pal ny do ty czą cy
drob nych na czyń. 

W naj czę ściej wy stę pu ją cej for mie cho ro by stwier -
dza się na cie ki z mo no nu kle arów wo kół na czyń – drob -
nych ży łek i tęt ni czek, bez mar twi cy ich ścia ny. Prze bieg
cho ro by jest prze wle kły. U pa cjen tów wy stę pu je tzw.
tria da Melt ze ra: bó le sta wów, pla mi ca i osła bie nie, któ -
rym nie kie dy to wa rzy szy po li neu ro pa tia ob wo do wa lub
za pa le nie kłę busz ków ner ko wych, czę sto z ze spo łem
ner czy co wym [4]. Cha rak te ry stycz ne zmia ny skór ne są
wy wo ła ne przez leu ko cy to kla stycz ne za pa le nie na czyń
spo wo do wa ne od kła da niem się krio glo bu lin w skó rze.
Naj czę ściej wy stę pu ją na pod udziach i ma ją po stać nie -
co wy gó ro wa nych zmian pla mi czych ko lo ru wi śnio we -
go. Zmia ny te utrzy mu ją się od kil ku do kil ku na stu dni,
po okre sach za ostrzeń po zo sta ją bru nat ne pla mi ste
prze bar wie nia [5].

Je że li za pa le nie do ty czy tęt ni czek śred nie go ka li bru,
z mar twi cą ścia ny, na cie ka mi z ko mó rek jed no - oraz 
wie lo ją dro wych – to ob raz kli nicz ny jest po dob ny do guz -
ko we go za pa le nia tęt nic (po ly ar te ri tis no do sa – PAN).
Cho ro ba ma na gły, ostry po czą tek, cho ry naj czę ściej jest
w cięż kim sta nie. Mo że wy stą pić cięż ka wie lo ogni sko wa,
ru cho wo -czu cio wa mo no- lub po li neu ro pa tia, ostra nie -
wy dol ność ne rek, cięż kie nad ci śnie nie tęt ni cze, za ję cie
ośrod ko we go ukł adu ner wo we go (OUN) oraz ob ja wy
z prze wo du po kar mo we go [6].

W krio glo bu li ne mii ty pu II stwier dza się mo no- lub
oli go klo nal ny roz rost klo nów lim fo cy tów B pro du ku ją -
cych czyn nik reu ma to idal ny o okre ślo nym idio ty pie [7],
jest to więc cho ro ba z gru py lim fo pro li fe ra cyj nych.
U cho rych z krio glo bu li ne mią ty pu II naj czę ściej roz wi -
ja ją się chło nia ki nie ziar ni cze z lim fo cy tów B [7, 8].

Cho ro by ne rek w za ka że niu HCV

Ty po wa dla za ka że nia HCV ne fro pa tia to bło nia sto -
-roz ple mo we za pa le nie kłę busz ków ner ko wych
(MPGN), w 70–90% zwią za ne z krio glo bu li ne mią. We
wła snych nie pu bli ko wa nych ba da niach stwier dzo no
wy stę po wa nie za pa le nia kłę busz ków ner ko wych u 5%
ba da nych osób z prze wle kłym wi ru so wym za pa le niem
wą tro by ty pu C. Naj czę ściej wy stę pu ją ob ja wy ze spo łu
ner czy co we go. W ba da niach se ro lo gicz nych stwier dza

się ob ni żo ny po ziom do peł nia cza, wy stę po wa nie czyn -
ni ka reu ma to idal ne go (rheu ma to id fac tor – RF) i krą żą -
cych kom plek sów im mu no lo gicz nych. Cho ro ba ne rek
czę ściej roz wi ja się u męż czyzn, co naj mniej 10 lat
po za ka że niu HCV [9]. 

W prze bie gu za ka że nia HCV mo że roz wi nąć się tak -
że bło nia ste za pa le nie kłę busz ków ner ko wych (MGN),
ne fro pa tia IgA, stward nie nie kłę busz ków ner ko wych.
Po twier dze nie przy czy no we go związ ku cho ro by ne rek
z za ka że niem HCV nie za wsze jest ła twe, sil nym ar gu -
men tem jest wy kry cie an ty ge nów HCV w kom plek sach
im mu no lo gicz nych w pre pa ra cie biop sji ner ki. Od 10 do 15%
pa cjen tów za ka żo nych HCV z cho ro bą ne rek osią ga sa -
mo ist nie re mi sję. U ok. 15% cho rych do cho dzi do roz -
wo ju schył ko wej nie wy dol no ści ne rek. W 1/3 przy pad -
ków po stęp cho ro by ne rek jest po wol ny. U 20% chorych
cho ro ba wy stę pu je w po sta ci rzu tów cięż kie go ze spo łu
ner czy co we go [10, 11].

Ar tro pa tia

Bó le sta wów to do le gli wość sto sun ko wo czę sto wy -
stę pu ją ca u osób za ka żo nych HCV [12]. We wła snych
nie pu bli ko wa nych ba da niach ar tral gię stwier dzo no
u 11% pa cjen tów za ka żo nych HCV. Naj czę ściej bó lom
sta wów nie to wa rzy szą zmia ny w ob ra zie RTG, nie
stwier dza się obrzę ku, znie kształ ceń i zmniej sze nia za -
kre su ru chu w sta wie. Nie kie dy wy stę pu je za pa le nie
ścię gien i ła god ne za pa le nie bło ny ma zio wej sta wów.
Ty po we dla za ka że nia HCV jest za pa le nie po je dyn czych,
śred nich i du żych sta wów, o prze bie gu prze ry wa nym
[13, 14]. U ta kich cho rych czę sto wy stę pu je krio glo bu li -
ne mia. Nie kie dy mo że wy stą pić cho ro ba po dob na
do reu ma to idal ne go za pa le nia sta wów (RZS) – za pa le -
nie wie lo sta wo we. 

Róż ni co wa nie po mię dzy RZS a ar tro pa tią wy wo ła -
ną za ka że niem HCV czę sto jest trud ne. Czyn nik reu -
ma to idal ny to w ta kich przy pad kach mar ker ma ło
mia ro daj ny. We wła snych nie pu bli ko wa nych ba da -
niach RF IgM wy kry wa no u 30–60% pa cjen tów za ka -
żo nych HCV, w za leż no ści od uży tej me to dy. Im mu no -
glo bu li ny M w krio glo bu li nach zwy kle ma ją ak tyw ność
RF, a w gru pie cho rych za ka żo nych HCV RF wy stę pu je
czę ściej niż w po zo sta łej po pu la cji. Obec ność guz ków
reu ma to idal nych, nad żer ki po wierzch ni sta wo wych
oraz obec ność prze ciw ciał prze ciw ko fi la gry nie – an ty -
-CCP (an ti -cyc lic ci trul li na te pep ti de) w su ro wi cy cho -
rych prze ma wia ją za roz po zna niem RZS, któ re mu
wtór nie mo że to wa rzy szyć za ka że nie HCV. Obec ność
krio glo bu li ne mii i va scu li tis to ar gu men ty, któ re su ge -
ru ją, że za pa le nie sta wów jest przy czy no wo zwią za ne
z za ka że niem HCV [14]. 
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Ze spół su cho ści błon ślu zo wych

Lim fo cy tar ne za pa le nie śli nia nek z to wa rzy szą cym
ze spo łem su cho ści błon ślu zo wych ja my ust nej to zja -
wi sko czę ściej wy stę pu ją ce w gru pie osób za ka żo nych
HCV niż w po zo sta łej po pu la cji [15]. Ze spół su cho ści
błon ślu zo wych ja my ust nej wy stę pu je u 15–50% pa -
cjen tów za ka żo nych HCV [16]. W pier wot nym ze spo le
Sjögre na prze ciw cia ła an ty -HCV stwier dza no u 2–26%
cho rych [17]. We wła snych ba da niach ze spół su cho ści
błon ślu zo wych ja my ust nej stwier dzo no u 5% cho rych
za ka żo nych HCV. W prze ci wień stwie do ze spo łu Sjögre -
na, w tej gru pie cho rych nie wy stę pu ją au to prze ciw cia -
ła ANA (an ti nuc le ar an ti bo dies), SSA/Ro ani prze ciw cia -
ła prze ciw ko fo dry nie. Za zwy czaj u cho rych za ka żo nych
HCV nie wy stę pu je wy sy cha nie spo jó wek. 

Au to im mu ni za cja

W za ka że niu HCV ob ser wo wa no czę ste wy stę po wa -
nie au to prze ciw ciał, zwłasz cza u ko biet i w bar dziej za -
awan so wa nym sta dium cho ro by. Prze ciw cia ła nie swo -
iste na rzą do wo, prze ciw ją dro we (ANA) i prze ciw ko
mię śniom gład kim (SMA – an ti smo oth mu sc les ani bo -
dies) wy stę pu ją u ok. 30% pa cjen tów, zwy kle w ni skim
mia nie i ich obec ność nie ma zna cze nia kli nicz ne go.
Prze ciw cia ła prze ciw ko mi kro so mom wą tro by i ner ki
(an ty -LKM) wy stę pu ją w ok. 5% przy pad ków. Czę sto wy -
stę pu ją czyn ni ki reu ma to idal ne (30–70%). Szcze gól nie
czę sto pod czas le cze nia in ter fe ro nem stwier dza się wy -
stę po wa nie au to prze ciw ciał prze ciw tar czy co wych [18].
We wła snych nie pu bli ko wa nych ba da niach wy kry to ANA
w istot nym mia nie (> 1 : 160) u ok. 2% pa cjen tów, SMA
u 3% pa cjen tów, a an ty -LKM u nie speł na 1% pa cjen tów.

Ob ja wy neu ro lo gicz ne

Neu ro lo gicz ne ob ja wy za ka że nia HCV mo gą być
zwią za ne z krio glo bu li ne mią i za pa le niem na czyń. Wy -
róż nia się tu: po ra że nia ner wów czasz ko wych, po li neu -
ro pa tię ob wo do wą i uda ry. U cho rych za ka żo nych HCV
stwier dza się tak że zwią za ne z in fek cją za bu rze nia
funk cjo no wa nia ośrod ko we go ukła du ner wo we go,
szcze gól nie za bu rze nia na stro ju i za bu rze nia funk cji po -
znaw czych [19]. Udo wod nio no re pli ka cję HCV w OUN
[20]. We wła snych ba da niach po li neu ro pa tię ob wo do -
wą czu cio wo -ru cho wą wy kry to u 2,4% ba da nych osób
z prze wle kłym wi ru so wym za pa le niem wą tro by ty pu C.

Le cze nie

Krio glo bu li ne mia i sta ny z nią zwią za ne

Le cze nie po za wą tro bo wych zmian na rzą do wych
w prze bie gu za ka że nia HCV to przede wszyst kim le cze -

nie prze ciw wi ru so we, czy li sto so wa nie pe gy lo wa ne go
in ter fe ro nu i ry ba wi ry ny. Ry ba wi ry na jest jed nak prze -
ciw wska za na w nie wy dol no ści ne rek, przy kli ren sie kre -
aty ni ny po ni żej 50 ml. Ce lo we mo że być mo ni to ro wa nie
stę że nia le ku we krwi. Za le ca ny po ziom te ra peu tycz ny
ry ba wi ry ny wy no si 15 μmol/l, co moż na osią gnąć, sto -
su jąc daw ki 200–800 mg/do bę [21].

In ne moż li wo ści le cze nia to ha mo wa nie pro duk cji
pa to lo gicz nych im mu no glo bu lin. Moż na sto so wać gli ko-
kor ty ko ste ro idy, jed nak ra czej przej ścio wo i w ma łych
daw kach (z wy jąt kiem cięż kiej po li neu ro pa tii i ne fro pa -
tii) [22]. W za gra ża ją cych ży ciu ostrych sta nach by wają
sto so wa ne cy klo fos fa mid i aza tio pry na. Pla zma fe re za
tak że mo że uła twić le cze nie cho rych [23]. No wym obie -
cu ją cym le kiem po moc nym w te ra pii krio glo bu li ne mii
jest ri tuk sy mab, mo no klo nal ne chi me rycz ne prze ciw -
cia ło prze ciw ko CD20 – re cep to ro wi swo iste mu dla lim -
fo cy tów B. Re ko men do wa na jest daw ka 375 mg/m2 p.c.
po da wa na co ty dzień przez 4 tyg., ale nie któ rzy ba da cze
su ge ru ją daw ko wa nie 100 mg/m2 p.c. – w po dob nym
sche ma cie [24]. 

In na pro po zy cja le cze nia, pro pa go wa na zwłasz cza
przez wło skich ba da czy, to sto so wa nie die ty ni sko an ty -
ge no wej [25]. Jej teo re tycz ne uza sad nie nie to ogra ni -
cze nie po da ży ma kro czą ste czek sty mu lu ją cych po wsta -
wa nie kom plek sów im mu no lo gicz nych. Die ta po win na
być sto so wa na ry go ry stycz nie, po cząt ko wo przez mie -
siąc, a na stęp nie przez 10–15 dni każ de go mie sią ca.
Z die ty wy klu czo ne są wszyst kie pro duk ty in ne niż:
• ryż i zbo żo we pro duk ty bez glu te no we,
• cu kier,
• oli wa,
• mię so in dy ka, kró li ka i ja gnię cia,
• zie lo ne wa rzy wa i ziem nia ki,
• jabł ka i grusz ki.

Ze spół su cho ści błon ślu zo wych

Le cze nie jest trud ne. Le cze nie im mu no su pre syj ne
za zwy czaj nie przy no si skut ku. Moż na sto so wać pi lo -
kar pi nę (w daw ce 3 × 5 mg) i 2-pro cen to wy roz twór 
pi lo kar pi ny do płu ka nia jamy ustnej. Obie cu ją cym le -
kiem jest Ce vi me li ne – ana log ace ty lo cho li ny, ago ni sta
re cep to ra mu ska ry no we go. Brak jest da nych na te mat
sku tecz no ści le cze nia prze ciw wi ru so we go. War to pod -
kre ślić, że pod czas le cze nia ry ba wi ry ną mo gą po głę bić
się zmia ny na bło nach ślu zo wych.

Za pa le nie sta wów

Brak jest stan dar dów le cze nia w przy pad kach za pa -
le nia sta wów zwią za nych z za ka że niem HCV. War to
pod jąć pró bę le cze nia prze ciw wi ru so we go, ma jąc świa -
do mość, że za sto so wa nie in ter fe ro nu mo że za ostrzyć
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do le gli wo ści, ale zda rza się tak że po pra wa, na wet
u osób bez trwa łe go efek tu le cze nia (sustained viral
response – SVR) [24]. Moż na tak że sto so wać NLPZ (nie -
ste ro ido we le ki prze ciw za pal ne), gli ko kor ty ko ste ro idy,
chlo ro chi nę, sul fa sa la zy nę. Lep szą od po wiedź na ta kie
le cze nie moż na uzy skać u osób z oli go ar th ri tis [26]. Me -
to trek sat nie jest za le ca ny u pa cjen tów z cho ro bą wą -
tro by, a ta kich jest więk szość wśród za ka żo nych HCV.
Je że li w biop sji wą tro by nie stwier dza się wy stę po wa nia
włók nie nia, moż na roz wa żać le cze nie me to trek sa tem. 

Cho ro by neu ro lo gicz ne

Le cze nie in ter fe ro nem zwy kle nie przy no si po pra wy
w ob ja wach po li neu ro pa tii ob wo do wej, zwłasz cza zwią -
za nej z krio glo bu li ne mią. Mo że tak że dojść do za ostrze -
nia jej ob ja wów pod czas te ra pii prze ciw wi ru so wej. Brak
jest da nych na te mat wpły wu le cze nia na zmia ny po -
znaw cze i ob ni że nie na stro ju w za ka że niach HCV.
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