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C-hepatiidi viirusega seotud ekstrahepaatilised

Riina Salupere - TU, TU Kliinikumi sisekliinik

C-hepdtiit, kriioglobulineemia, nahahilisporfisiria, lame lihhen

C-hepatiidi viirus, pdhjustades dgedat véi kroonilist hepatiiti ning maksatsirroosi, véib olla patogeneetiline
tegur ka mitmete teiste kliiniliste ilmingute kujunemisel. Tuntumad neist on segatiipi kriioglobulineemia,
mis manifesteerub hemorraagilise vaskuliidi ja artralgiaga (Meltzeri sindroom); naha hilisporfiiiria; sekun-
daarne rauvaladestus ning lame lihhen. C-hepatiidi viirus véib osaleda ka mitmete limfoproliferatiivsete

haiguste patogeneesis.

C-hepatiidi viirus p&hjustab dgedat ja krooni-
list C-hepatiiti ning v&ib ka osaleda mitmete
ekstrahepaatiliste manifestatsioonide tekkemehha-
nismis. Kroonilise C-hepatiidiga kaasuvaist maksa-
vélistest manifestatsioonidest on seoses C-viirusega
tdestatud segatiipi krioglobulineemia ja sellest
tulenevad ndhud, samuti nahahilisporfiiiria ning
lame lihhen. Seos on véimalik ka mitmete teiste hai-
gustega, naiteks mitte-Hodgkini tiipi limfoomiga
ja Sjdgreni sindroomiga (1-3).

Nende seoste tekkemehhanismid ei ole tap-
selt teada, kuid kuna Cwiirus replitseerub lisaks
hepatotsiiitidele ka mujal, néiteks Blimfotsiitides,
on véimalik nii autoimmuunhaiguste kui ka
limfoproliferatiivsete haiguste teke (1-3). B-lim-
fotsiiitides on CD81 retseptor, mis on vajalik
Chviiruse sisenemiseks rakku ja replitseerumiseks (4).
Uuringuis on leidnud kinnitust, et 85%- kroonilise
C-hepatiidi haigeist esineb viiruse RNA (HCV RNA)
ka limfisdlmedes (5). Samuti on kinnitatud HCV RNA
olemasolu sillje- ja pisaranddrmeis ning nérvikoes
neil haigeil. Samal ajal ei ole ekstrahepaatiliste
manifestatsioonide tekkes leitud seoseid ei HCV RNA
kontsentratsiooni ega Cwviiruse genotiibiga.

Segatiipi krioglobulineemia on kroonilise
C-hepatiidi haigeil sagedasim ekstrahepaatiline
manifestatsioon (1-3). Krioglobulineemia puhul
krioglobuliinid (seerumi immuunglobuliinid vai
nende kompleksid) sadenevad kehatemperatuurist

madalamal temperatuuril véikese kaliibriga vere-
soontes péérduvalt, moodustades koos HCV RNA-ga
kriopretsipitaate. Kapillaarides pretsipiteerunud
krioglobuliinid péhjustavad sisteemse hemor-
raagilise vaskuliidi ja artralgia tekke. Vaskuliidi
(purpur nahal), artralgia ja asteenia koosesinemist
on kirjeldatud Meltzeri sindroomina (2).
Vaskuliit algab jalgadelt ning vaib levida kahule,
harvem rinnale ja katele. Vaskuliitiline purpur vaib
retsidiveeruda ja nahk |68be piirkondades pig-
menteeruda. Krioglobulineemiale vaib kaasuda
membranoproliferatiivne glomerulonefriit, sest
krioglobuliine ja HCV RNA-d sisaldavatel immuun-
kompleksidel on tava ladestuda ka glomeerulite
basaalmembraanidele. Kuna vaskuliidi paranemine
korreleerub HCV RNA kadumise véi olulise vihe-
nemisega organismis, on viirusevastane ravi neil
haigeil naidustatud (3).

Sjégreni sindroomi seos C-viirusega on hasti
teada, kusjuures ka selle puhul arvatakse, et neid
thendavaks teguriks on kriioglobulineemia olemas-
olu (1, 2). Samas on ka HCV RNA esinemine
stlje- ja pisaranddrmeis téestatud (2).

Cwiirus v&ib olla seotud limfoproliferatiivsete
haiguste tekkega, kuigi jdllegi ei ole seoste
tapsed tekkemehhanismid teada (1, 4). B-rakulise
mitte-Hodgkini tiipi limfoomi ja ka T-rakulise
mitte-Hodgkini tiipi limfoomi haigeil on leitud
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HCV RNA esinemist oluliselt sagedamini kui doo-
norite kontrollrihmas (6). Limfoomi tekkerisk on
suurim eelkdige krioglobulineemiaga C-hepatiidi
haigeil (4). Kroonilise C-hepatiidi haigeil, kellel on
segatiipi krioglobulineemia, kirjeldatakse mao
limaskesta lokaalse limfoomi (MALTimfoomi) tekke-
riski. Ka limfoproliferatiivsete haiguste esinemisel
kroonilise C-hepatiidi haigel on viirusevastane ravi
ndidustatud (4).

Nahabhilisporfbiriat (porphyria cutanea farda)
pdhijustab enstiimi uroporfirinogeen-dekarboksilaasi
(URO-D) aktiivsuse vdhenemine maksas, millest tule-
neb heemi siinteesi hdirumine ja karboksileeritud
porfiriinide - uroporfiriini ja heptakarboksipor-
furiini - liigne moodustumine, kuhjumine maksa
ja suurenenud eritumine uriiniga (7). Kroonilise
C-hepadtiidi ja nahabhilisporfiiria koosesinemist
seostatakse liigse rauasisaldusega maksas. Raud ei
mdju otseselt URO-D aktiivsusele, vaid arvatavasti
pdhjustab hapnikuradikaalide tekke ning need
oksideerivad uroporfirinogeeni uroporfiriiniks,
mis parsib URO-D aktiivsust. Nahahilisporfiiriale
iseloomuliku nahakahjustuse péhjustab porfiriinide
tekitatud fotosensibiliseerumine, millest tekib ndol,
kéeseljal, jalgadel pérast paikesevalguse toimet
krooniline villiline 166ve. Lédve on polimorfne:
ebakorrapérase kujuga teravalt piirdunud keskosas
atroofia tunnustega roosakaspunased infiltreeritud
naastud, villid, postbulloossed miiliad, hipertrihhoos
ja hipo- véi hiperpigmentatsioon. Enim kasutatavaks
ravimeetodiks on liigse rauasisalduse véhendamine
aadrilaskmisega (flebotoomial), kuid kasutatakse
ka viirusevastast ravi. Kaigil nahahilisporfiiria
haigeil soovitatakse uurida kaasuvaid haigusi
ning transaminaaside aktiivsuse suurenemise
korral arvestada kroonilise C-hepatiidi esinemis-
véimalusega (3, 7).

Sekundaarne rauvaladestus vaib tekkida
kaasuvalt kroonilise C-hepatiidiga, sest C-viirus
mdjutab ensiiime, mis osalevad raua rakusisese
homeostaasi sailitamisel (8). Raualadestus maksas
on suurim selle aktiivsema péletikuga osades.
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Raualiia véhendamine aadrilaskmisel vaib olla ots-
tarbekas. Naiteks on kroonilise C-hepatiidi haigetel
saadud statistiliselt téepdrane transaminaaside
aktiivsuse véhenemine flebotoomia jérel vor-
reldes kontrollrihmaga (8). Vastuseta on aga
kiisimus, kas flebotoomia ja raua piiramine toidus
mdjutab kroonilise C-hepatiidi progresseerumist
ehk kas flebotoomia véldib maksatsirroosi véi
hepatotsellulaarse vahi teket. Igap&evapraktikas
uuritakse kaigil kroonilise C-hepatiidi haigeil see-
rumi ferritiinisisaldust ja transferriinisisaldust ning
transferriini rauakillastusastet.

C-viirust on seostatud réngasgranuloomi
(granuloma anulare) tekkega (9). Réngasgranuloom
on healoomuline krooniline sdlmeline punetav
ringja levikuga nahapinnast kérgem l66bega der-
matoos, mis esineb tavaliselt jalgadel ja kétel.

On hésti teada, et kroonilise C-hepatiidi haigeil
esineb lame lihhen (/ichen planus) (10). Lame
lihhen esineb neil haigeil ilma nahakahjustuseta,
paiknedes ainult suuéénelimaskestal, ning péh-
juseks arvatakse olevat HCV RNA olemasolu
siljes. Kroonilise C-hepatiidi puhul kulgeb lame
lihhen sagedamini erosiivsete muutustega suu-
66nes (10).

Narvisiisteemi haaratust esineb vahestel
kroonilise C-hepatiidi haigeil. Sagedasimaks neuro-
loogiliseks néhuks on perifeerne neuropaatia,
mis vaib tekkida segatiipi krioglobulineemiaga
C-hepatiidi haigeil (2, 3). Uksikjuhtudena on kir-
ieldatud ka kesknérvisisteemi kahjustusi, kusjuures
ei ole selge, kas kesknéarvisisteemi kahjustus on
seotud kriioglobulineemiaga véi otseselt C-viiruse
replikatsiooniga narvikoes (11).

Lépetuseks, kroonilise C-hepatiidi haigeil on
hepatotsiiit C-viiruse peamine rindekoht ning
krooniline hepatiit ja maksatsirroos on kdige sage-
dasemad kliinilised ilmingud. Samas v&ib kroonilise
C-hepatiidiga kaasuda mitmeid ekstrahepadtilisi
manifestatsioone, mis on pdhjuslikult seotud C-vii-



rusega, ning mille olemasolu peab arvestama nii  nide esinemisel on neil haigeil otstarbekas kaaluda
viirusevastast ravi pegileeritud alfa-interferooni ja

ribaviriiniga (12, 13).

kroonilise maksahaiguse diagnoosimisel, jalgimisel
kui ka ravimisel. Ekstrahepaatiliste manifestatsioo-
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Summary

Hepatitis C virus-associated extrahepatic manifestations

Hepatitis C virus infection is often associated with extra-  as well as lichen planus and porphyria cutanea tarda.

hepatic manifestations. The most clear associations are  Less well-documented disorders include non-Hodgkin lym-
those linking chronic hepatitis C with mixed cryoglob-  phoma, Sidgren syndrome and neurological disorders.
ulinemia and related glomerulonephritis and vasculitis,
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