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W przebiegu przewlekłego zakażenia HCV obserwuje się zaburzenia 
metaboliczne, wśród których najwięcej miejsca poświęca się zjawisku 
stłuszczenia wątroby. Patomechanizm tego procesu nie został wyjaśniony, 
niemniej jednak uważa się, że w zakażeniu wirusem hepatitis C- genotyp 3 
jest on zależny od samego drobnoustroju, natomiast w przebiegu zakażenia 
genotypem 1- zależny od gospodarza. 
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Stłuszczenie wątroby obserwowane w przebiegu przewlekłego zakażenia wirusem 
zapalenia wątroby C (HCV) posiada charakterystyczne cechy epidemiologiczne, patomor-
fologiczne, patologiczne i kliniczne. W tym kontekście, stłuszczenie wątroby w trakcie 
przewlekłego zakażenia HCV ma reprezentować naturalny model specyficznej interakcji 
pomiędzy patogennymi czynnikami wirusa i cechami metabolicznymi organizmu zakażo-
nego człowieka (1, 2). 

Interesujące jest wykazanie, że u około 53% chorych przewlekle zakażonych HCV 
z towarzyszącym stłuszczeniem wątroby, rozmieszczenie zmian stłuszczeniowych dotyczy 
mniej niż 5% tkanki. Ale nawet niewielka ilość degeneracji tłuszczowej w hepatocytach 
może korelować z zaburzeniami metabolizmu u tych chorych (3, 4). 

Częstość występowania stłuszczenia wątroby u chorych zakażonych wirusem HCV 
waha się od 34,8% do 81,2% i zależy w znacznej mierze od charakterystyki środowisko-
wej badanych z uwzględnieniem takich cech jak konsumpcja alkoholu, otyłość, cukrzyca, 
hiperlipidemia i innych czynników (5, 6).

Podsumowując 25 badań, w których analizowano 6400 chorych przewlekle zakażonych 
HCV wykazano cechy stłuszczenia wątroby u 55,54% spośród nich. Jest to znamienna licz-
ba, albowiem w przebiegu innych przewlekłych chorób wątroby – stłuszczenie występuje 
rzadziej. Rozpoznano je u 17% pacjentów z autoimmunologicznym zapaleniem wątroby, 
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27% pacjentów z przewlekłym zapaleniem wątroby typu B, względnie z kryptogenną mar-
skością wątroby (7).

Czynniki ryzyka rozwoju stłuszczenia wątroby w przebiegu przewlekłego zakażenia 
HCV, to ze strony gospodarza – podwyższony indeks masy ciała przekraczający 28 kg/m2 
z towarzyszącą otyłością centralną. Ze strony wirusa – zakażenie genotypem 3. Większość 
autorów wymienia tutaj współdziałanie obydwu wyżej wymienionych czynników jako 
sumarycznych promotorów stłuszczenia wątroby (8, 9).

Stłuszczenie wątroby u chorych przewlekle zakażonych wirusem hepatitis C nieko-
rzystnie wpływa zarówno na:

•	 postęp włóknienia
•	 odpowiedź na leczenie ograniczające replikację HCV
•	 ujawnienie się cukrzycy typu 2
•	 ewentualny rozwój raka wątrobowokomórkowego (10)

W szeregu opracowań wykazano, że u chorych z przewlekłym zakażeniem HCV stłusz-
czenie wątroby ściśle współistnieje z innymi cechami zespołu metabolicznego.

Współczesna definicja zespołu metabolicznego znanego także jako zespół insulinoo-
porności uwzględnia takie kryteria jak:

•	 otyłość centralna
•	 stężenie triglicerydów > 150 mg/dL
•	 obniżone stężenie HDL-cholesterolu < 35 mg/dL
•	 nadciśnienie tętnicze 
•	 glikemia na czczo > 100 mg/dL

Do rozpoznania zespołu metabolicznego, obok stwierdzenia otyłości centralnej, ko-
nieczne jest ustalenie co najmniej dwóch spośród wymienionych czynników (11, 12).

Wśród przyczyn stłuszczenia wątroby, opisywanego jako narządowa postać zespołu 
metabolicznego wymienia się, między innymi, przewlekłe zakażenia wirusami hepatitis 
C, HIV, żółtej gorączki, a także innymi drobnoustrojami (13).

ZAKAŻENIE HCV I INSULINOOPORNOŚĆ

U chorych z przewlekłym zakażeniem wirusem hepatitis C częściej wykazywano 
zjawisko insulinooporności, które było niezależne od zakresu zmian w tkance wątrobowej. 
Efekt ten był specyficzny dla genotypu 3 wirusa HCV i co interesujące, współistniał z niższą 
wartością HOMA-Ir. 

U pacjentów zakażonych innymi genotypami wirusa, wykazanemu stłuszczeniu wątroby 
towarzyszyły wyższe wartości HOMA-Ir. 

W oparciu o przedstawione obserwacje sugeruje się, że stłuszczenie wątroby w prze-
biegu zakażenia genotypem 3 HCV jest uwarunkowane oddziaływaniem samego wirusa, 
a nie zjawiskiem insulinooporności (14)

Otyłość, która wydaje się mieć istotne znaczenie w rozwoju stłuszczenia wątroby 
u chorych zakażonych genotypami 1 lub 2 – w przypadku zakażenia genotypem 3 wirusa 
HCV nie wydaje się odgrywać istotnej roli w tym procesie. 
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ZAKAŻENIE GENOTYPEM 3 I STŁUSZCZENIE WĄTROBY

Zgodnie z badaniami Sharma i wsp., chorzy z przewlekłym zakażeniem wirusem he-
patitis C – genotyp 3 byli wiekowo młodsi, stwierdzano u nich niższy poziom cholesterolu 
i częstsze występowanie stłuszczenia wątroby w średnim lub zaawansowanym zakresie 
niż u pacjentów zakażonych innymi genotypami HCV. Obserwacja ta potwierdzała wcześ-
niej prezentowaną hipotezę, że stłuszczenie wątroby rozwijające się u zakażonych HCV 
– genotyp 3 nie wykazuje relacji ze znanymi czynnikami ryzyka rozwoju niealkoholowej 
choroby stłuszczeniowej wątroby i tym samym jest etiologicznie odmienne. Nie wyklucza 
się tutaj specyficznego cytopatycznego efektu HCV – genotypu 3 na komórkę wątrobową 
pod postacią stłuszczenia wątroby (15). 

Według Petita i wsp. zaburzony metabolizm apolipoproteiny B (ApoB) odgrywa istotną 
rolę w patomechanizmie stłuszczenia wątroby u chorych zakażonych HCV – genotypu 3 
poprzez bezpośrednie oddziaływanie białek rdzenia wirusa na czynność mikrosomalnych 
białek transportujących triglicerydy. Wykazana korelacja pomiędzy stężeniem Apo B i wi-
remią wskazuje natomiast na wpływ zakażenia na metabolizm beta-lipoprotein (16). 

Mechanizm udziału stłuszczenia wątroby w postępie włóknienia badany był między 
innymi przez Walsh i wsp. Autorzy ci podjęli próbę określenia relacji pomiędzy zjawiskiem 
apoptozy a fazą procesu chorobowego w wątrobie u chorych przewlekle zakażonych wi-
rusem hepatitis C. Wykazano zależność pomiędzy obydwoma zjawiskami, tj. nasilonemu 
stłuszczeniu towarzyszyła nasilona apoptoza, obniżenie wartości Bcl-2 mRNA i wzrost 
proapoptycznego stosunku Bax : Bcl-2. W obecności stłuszczenia nasilał się proces apoptozy 
współistniejący z aktywacją komórek gwiaździstych i postępującym włóknieniem. Takie 
zjawisko nie występowało w wątrobie, w której nie wykazano cech stłuszczenia. Można 
zatem powiedzieć, że stłuszczenie wątroby sprzyja postępowi włóknienia. Badania dotyczące 
tego aspektu zakażenia HCV, stłuszczenia i włóknienia powinny być kontynuowane (17).

W podsumowaniu należy powiedzieć, że nadal nie wyjaśniono wszystkich mechanizmów 
wpływających na rozwój przewlekłej, postępującej choroby wątroby spowodowanej zaka-
żeniem wirusem hepatitis C. W dotychczasowych badaniach uwzględnia się także wpływ 
innych, niezależnych od wirusa czynników. 

Szczególnie dużo miejsca poświęca się procesowi stłuszczenia wątroby u pacjentów 
żyjących z infekcją HCV. Niektóre obserwacje sugerują, że stłuszczenie wątroby może być 
zależne od HCV – genotyp 3. Nie wyklucza się bowiem udziału specyficznej sekwencji 
białek tego drobnoustroju w patogenezie akumulacji lipidów w hepatocytach. Wiadomym 
jest także, że stłuszczenie obserwowane u chorych zakażonych genotypem 3 HCV korelu-
je z surowiczym i wątrobowym mianem HCV-RNA. Cofnięcie się stłuszczenia w tkance 
wątrobowej po zakończonym skutecznym leczeniu przeciwwirusowym przewlekłego za-
palenia wątroby typu C spowodowanego genotypem 3 potwierdza hipotezę, że stłuszczenie 
wątroby w tych przypadkach zależne jest od wirusa, być może od specyficznego efektu 
cytopatycznego w hepatocytach.

U chorych zakażonych genotypem 1 HCV w rozwoju stłuszczenia biorą udział takie 
czynniki jak nadwaga/otyłość, spożywanie alkoholu i inne, co wydaje się przemawiać za 
zależnym od gospodarza mechanizmem rozwoju stłuszczenia wątroby, które w każdym 
z tych przypadków określane jest jako narządowa postać zespołu metabolicznego. 
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Pathomechanism of metabolic disorders in HCV infection

Summary
A number of recent reports have focused on the closed relationship between hepatitis C wirus 

(HCV), steatosis and insulin resistance. Among these patients, fatty liver associated with features of 
the metabolic syndrome. Pathomechanisms of this event has not been cleared yet. Steatosis hepatic 
is principally metabolic in HCV – genotype 1 infected persons, whereas it is virus – induced in HCV 
– genotype 3 infected patients. 
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