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 Abstract 
The association between chronic hepatitis C infection (HCV) and glomerular disease has been 
established. Three principal types of renal diseases including mixed cryoglobulinemia, 
memberanoproliferative glomerulonephritis, and membranous nephropathy are recognized. The 
majority of patients with HCV-associated renal complications have evidence of liver disease as 
reflected by elevated plasma aminotransferase concentration. There are some reports demonstrating a 
beneficial response to combination therapy with interferon and ribavirin in these patients. This report 
presents a HCV+ patient with chronic hepatitis and nephrotic syndrome. The patient was treated with 
antiviral drugs for 12 months. The response to therapy was accompanied with disappearance of HCV 
RNA from the plasma and proteinuria.   
Keywords: Nephrotic Syndrome, Hepatitis C Viruses, Proteinuria, Interferon Alfa, Liver Diseases, 
Kidney Diseases 

  چكيده 
 بيمـاران مبـتلا     در سـه نـوع اصـلي درگيـري كليـوي         . درگيـري گلـومرولار كليـه اثبـات شـده اسـت             و Cارتباط بين ويروس هپاتيت        

اغلــب بيمــاران . مــامبرانوسنفروپــاتي  و گلومرومونفريــت مــامبرانوپروليفراتيو ،كرايوگلوبــولينمي مخــتلط : ازانــدعبــارت Cبــه هپاتيــت 
 برخـي . دهنـد نـشان مـي    را  شـواهدي از بيمـاري كبـدي شـامل افـزايش تـرانس آمينازهـا               Cهپاتيـت   ناشـي   مبتلا به درگيري كليـوي      

 نتيجـه   بيمـاري بـا    ،ايـن گـزارش    در. نـد اايـن بيمـاران نـشان داده       در ريبـاويرين را   و  آلفـا  اينترفـرون  درمان بـا    اثرات مفيد  ه ها مطالع از
 HCV Abو پاسـخ بـه درمـان   گرفـت   قـرار  ن آلفـا ونترفـر يا مـاه تحـت درمـان بـا     12وي . شـود سندرم نفروتيك معرفي مـي  مثبت و 
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  :مقدمه 
  ازدارRNA يك ويـروس  C (HCV)ويروس هپاتيت    

 در امريكـا    1989ت كـه در سـال       سويريدا  فلاوي خانواده
 تا 170حدود . است راه غيردهاني  از انتقال آن وكشف شد

 )1(. ميليون نفر در جهان به اين ويروس آلوده هـستند          200
   اين ويروس بـه عـوارض كبـدي و خـارج كبـدي منجـر               

از جمله تظاهرات خارج كبدي آن گلومرولونفريت       . شودمي
   HCV RNAمتشكل ازرسوب كمپلكس ايمني ناشي از 

 در اين مـوارد درمـان       )2(. در كليه است   HCVبادي  آنتيو  
بهبـود   و كـاهش ويرمـي    عـث  با اينترفرونضد ويروس با    

گرچه پاسخ طولاني مدت به ايـن درمـان     ا ،شودعلايم مي 
   )3(.غيرمعمول است

  
   :معرفي بيمار 
 بــا 1383در ســال  كــه بــوداي  ســاله40خــانم  بيمــار   

سندرم نفروتيك بـه درمانگـاه كليـه بيمارسـتان      تشخيص  
طـي سـال قبـل در       .  مراجعـه نمـود    قزويني  بوعلي سينا 

در   و در ادرار وجود داشـته     دفع پروتئين    بيمارهاي  آزمايش
 )اسـپيرونولاكتون ( ديورتيك تحت درمان با     دوره كوتاهي 

   پرفــشاري خــون،وي ســابقه ديابــت، . قــرار گرفتــه بــود
نداشـت و از علايـم       مفصلي    و مخاطي - جلدي هايهضايع

بررسـي   در. كـرد عمومي تنها احساس كوفتگي را ذكر مي      
ت ب ـنكـات مث  . نكته مثبتي يافت نشد    و نيز  ا سوابق فاميلي 

 چاقي مفرط ( كيلوگرم   112 وزن   :از معاينه عبارت بودند   در
فـشار خـون     و   سـاق پـا    در گـذار ورم گوده ،  )BMI<40و  

   .جيوه متر ميلي70/110
درخواسـت   بـراي وي      زيـر  هايآزمايش بستري و  بيمار   
  : عبارت بود ازكه نتايج آن  شد
هـاي سـفيد    گلبـول  ليتر،گرم دردسي 5/13 =هموگلوبين   

 رميكروليتر، د 260000=پلاكت ميكروليتر، در 5500=خون
كـراتينين   ليتـر، گـرم دردسـي   ميلي20=نيتروژن اوره خون  

 304 =كلـسترول  ليتـر، دسـي  گـرم در  ميلي95/0 =پلاسما
 225 =گليـسريد تـري  ،)200حداكثر(ليتردسي گرم در ميلي
 8/2 =آلبومين سـرم   ،)200=حداكثر(ليتردسي گرم در ميلي

ــرم در ــي گ ــردس ــداقل(ليت ــون، )4 ح ــديمان خ  ،35  =س
 4+آزمـايش ادرار در  . طبيعي=تيروئيديكاركردهاي   آزمون

پـروتئين ادرار    . ديده شد  پيوري پروتئين بدون هماتوري و   
.  بود )150 حداكثر(روز گرم در ميلي 6600 حدود   ساعته24

 ،)31 حـداكثر ( واحد 57 )=AST (آسپارتات آمينوترانسفراز 
ــسفراز ــين آمينوتران ــد ALT(=57(آلان ــداكثر(واح  ،)31 ح

گاماگلوتاميل   و )306 حداكثر( واحد 165= آلكالين فسفاتاز 
.  بودنـد  )30حداكثر  (ليتر المللي در بين واحد 69 =ترانسفراز

 كمـي   )C4( و جزء چهارم      طبيعي )C3 (كمپلمانجزء سوم   
 )ANA(ضد هسته هاي  باديآنتي.  بودند  طبيعي از ترپايين

سيتوپلاسـم   ضـد  و DNA (anti dsDNA)ضد زنجيـره  
كمـپلكس ايمنـي     . بودند منفي ،)C,P: ANCA(نوتروفيل

 منفـي   كرايوگلبـولين سـرم    و طبيعـي  برابر 5/2درگردش  
ولــي     ،منفــي B (HBS Ag)ژن هپاتيــت آنتــي. نــدبود
روش  بـا  )C)HCV Abضد ويروس هپاتيت  بادي برآنتي
ــا HCV RNA  ومثبــت اليــزا  واكــنش زنجيــره روش ب

     .، مثبت بودند)PCR(پليمراز 
 . طبيعـي بودنـد     اكوي قلـب    و هاو كليه  سونوگرافي كبد    

بيمـار  دليـل عـدم رضـايت    ه كبد ب  كليه وبرداري ازنمونه
  قـرار  انالاپريـل   و استاتين تحت درمان با  بيمار  . انجام نشد 
    تن رســرفه لــوزاعارضــه جــانبي دليــل ه  ولــي بــ،گرفــت
پذيرش كافي جهت مصرف  بيمار   . انالاپريل شد  گزينجاي
بـرداري  نمونهوي  رضايت  با   ماه   8  پس از  ، لذا نداشت دارو
  : بود زير ن به قرارآكه جواب  انجام شد  كبداز

Knodell HAI: Score=13, Grading=10 (A=1, 
B=4, C=2, D=3), Staging=3         

به راه آلودگي در بيمار      . گزارش شد  1aژنوتيپ ويروس      
 ولي سابقه تزريـق خـون حـدود         ،مشخص نبود دقيق   طور
  .كرد سال قبل حين زايمان را ذكر مي15
 اينترفـرون (ويـروس    ضـد بـا داروي    تحت درمان    بيمار   
  .قرار گرفت )لفاوريباويرينآ

ميـزان  بـا طبيعـي شـدن        پاسخ به درمان     ماه 3پس از      
 مـــشخصدفـــع ادراري پـــروتئين  و تـــرانس آمينازهـــا

 24، دفــــع پــــروتئين  =17AST=، 16ALT(شــــد
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شروع   از  ماه 6 پس از . )9/0 =كراتينين سرم  ،131=ساعته
 .منفي گـزارش شـد   PCRروش  با HCV RNA درمان،
  :بود به شرح زير هاآزمايش ساير

=  هموگلـوبين  ،گـرم ميلـي 240=سـاعته 24 دفع پروتئين     
  .140000 =پلاكت و 6/10

   درمان با اينترفرون و ريباويرين به مدت يك سال ادامه          
 بـا  HCV RNA ،خاتمـه درمـان   يك ماه پـس از . يافت
 900 سـاعته    24 پـروتئين ادرار     مثبت شـد و    PCR روش
 با توجه به عود .گزارش شد 1/1 كراتينين سرم وگرم ميلي

كليـه  از  بـرداري   كه نمونه  پروتئينوري به بيمار توصيه شد    
 و انجام شد با رضايت بيمار    ماه   چند كه پس از   شودانجام  

ــه ــانمونـ ــا هـ ــوري،  بـ ــكوپ نـ ــي ووالكتر ميكروسـ  نـ
ــانس  ــدند و ايمونوفلورسـ ــي شـ ــت بررسـ گلومرولونفريـ

  ان بـا  درم ـبنـابراين   . ها گـزارش شـد    در نمونه مامبرانوس  
  . توصيه شد اينترفرونپگ

  
   :گيريبحث ونتيجه 

   ، موفــقپــيش از شــروع درمــانايــن بيمــار  در   اگرچــه 
انجــام آن  پــس از  وانجــام نــشدبــرداري از كليــه نمونــه
ــز ــروس در ني ــاي وي ــت  ردپ ــد،باف ــي نگردي ــي  بررس ول

ــخ ــي پاس ــان ضدويروس ــه درم ــاهش     ب ــورت ك ــه ص ب
ــروتئينچــشمگير دفــع   ،شــدن ويرمــيپــاك  متعاقــب پ

. مطرح كننده درگيـري كليـوي ثـانوي بـه ويـروس بـود             
 آنژيوتانـسين   گيرنـده هـاي   كننـده  گرچه بيمـار از بلـوك     ا

 دفـع   بهبـود  رسـد نمـي  بـه نظـر    ولـي    ،ردك ـاستفاده مـي  
 زيـرا   ؛پروتئين در وي بـه دليـل مـصرف ايـن دارو باشـد             

نامرتـب    نيـز بـا دوز كـم و        اينترفـرون اين دارو را قبل از      
ايـن كـه بـا بهبـود         تـر از همـه مهـم     و كـرد مصرف مـي  

ــي ــعويرم ــود   ، دف ــا ع ــت و ب ــاهش ياف ــروتئين وي ك  پ
  . وي نيز عود كردن پروتئيدفع ويرمي 

كبــدي وخــارج كبــدي  Cويــروس هپاتيــت    تظــاهرات 
 ،و مـزمن    هپاتيـت حـاد    عوارض كبدي آن شامل   . هستند
 كبـدي تظاهرات خارج   . استهپاتوسلولر  كارسينوم  سيروزو

  : اند ازعبارتآن 

، )فــومن ل و مخــتلطكرايوگلوبـولينمي (تظـاهرات خــوني     
 لـيكن    و پـورفيري (پوستي  اي  ه بيماري ،تظاهرات كليوي 

 )تيروئيـديت ( نيايمخودهاي  بيماري ، ديابت شيرين  ،)پلان
 يوئيت، ميوكارديت، نوروپاتي، سـندرم     (تظاهرات متفرقه   و  

 شـايع تظـاهرات كليـوي      )2().بـادي مثبـت    اتوآنتي  و سيكا
يا بـدون    با) MPGN(پروليفراتيو   مامبرانوگلومرولونفريت  

 و گلومرولونفريـــت )MC(  مخـــتلطكرايوگلوبـــولينمي
يـك  نـوع    اغلب از  MPGN . هستند )MGN(مامبرانوس  

. ديـده شـده اسـت       نيـز  سـه نوع   موارد نادر  ولي در  است،
ــاهرات  ــاد تظــ ــوي نــ ــت كليــ رتر آن گلومرولونفريــ

فيبريلاري  گلومرولوپاتي وقي،التهاب عر منتشرواگزوداتيو،  
  )4(.است ايمونوتاكتوئيد و

شـواهدي از   بـه عـوارض كليـوي         مبـتلا  اغلب بيماران    
برخـي مـوارد سـطوح        در البتـه .  دارنـد   نيـز  بيماري كبدي 

 اغلـب   سابقه هپاتيـت حـاد      است و  طبيعيترانس آمينازها   
 رســوب  HCV نفروپــاتي ناشــي از پــاتوژنز. نــدارد وجــود

  از HCVهاي مخصوص    پروتئين  و است  ايمني كمپلكس
 ناپديـد همچنـين   . گلومرولي جـدا شـده اسـت      هاي  هضايع

 با كاهش دفع پروتئين     اينترفرونپاسخ به    شدن ويرمي در  
  )4(.عكسرب همراه است و

   MC     ويـروس هپاتيـت      مرتبط بـاC       ممكـن اسـت بـا 
، غيراختـصاصي  عمومي و شامل علايم  عموميواسكوليت  

كاهش كمپلمان  ، نوروپاتي محيطي وپورپوراي قابل لمس
 پـروتئين دفـع    علايم كليـوي آن همـاتوري،     . همراه باشد 

. و نارسـايي كليـوي اسـت      ) سندرم نفروتيك  اغلب در حد  (
 بـا  ؛اوليه اسـت   MPGN  آن شبيه به   شناختيآسيبيافته  

سـكوپ  وميكر  در ل رگـي  اين تفاوت كـه ترومبـوس داخ ـ      
انگـشت در  ن دانـس شـبيه بـه اثـر          ورسوب الكتر  نوري و 
قبـل از پيـدايش     . شـود سكوپ الكتروني ديـده مـي     وميكر
 را   مختلط كرايوگلوبولينمي ،HCV سرولوژيكهاي  آزمون
كه اغلـب ايـن بيمـاران        حالي در. گرفتندمي نظر  در اوليه

 )5(.دهنـد ردپايي از عفونت  با ايـن ويـروس را نـشان مـي             
MPGN    ناشي ازHCV    اغلـب بـا  MC    4(.همـراه اسـت( 
 بيماران مبتلا  است و   مامبرانوس ناشي از آن نادر     نفروپاتي
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 سـندرم نفروتيـك، كمپلمـان       دفع پروتئين درحـد    به آن با  
كرايوگلوبــولين  و ماتوئيــدورعامــل  بــدون وجــود طبيعــي

 عــود  احتمــال نكتــه جالــب توجــه)6(.نــدكنمراجعــه مــي
پـس از پيونـد      Cمبتلا به هپاتيت    گلومرولونفريت در افراد    

   )7(.استكليه 
 آلفـا بـراي درمـان تظـاهرات خـارج كبـدي             اينترفرون   

HCV         مثل گلومرولونفريـت و كرايوگلوبـولينمي اسـتفاده 
  )3(.شودمي

كـاهش  گـاهي    پروتئين و    دفع بهبود واسكوليت،    ميزان  
تيتر ويروس پس از يك سـال درمـان بـا       و  سرم كراتينين
در برخـي مـوارد     گرچـه   ا .اسـت  درصد   60 تا 50اين دارو   

. مان با عود ويرمي و علايم كليـوي همـراه اسـت           قطع در 
ثير اين دارو با فعاليت ضد      أد كه ت  نكن پيشنهاد مي  هاهمطالع

ــستقيمي دارد ــاط م ــي )4(.ويروســي آن ارتب ــان تركيب  درم
هاي بيوشـيميايي در    متغير با ريباويرين به بهبود      اينترفرون
لازم به ذكر است كه  . منجر شده است   هاي كليوي بيماري

ريباويرين در بيماران با نارسايي كليوي محدوديت       مصرف  
ــان  )8(.دارد ــت در درمــ ــا موفقيــ ــسفامايد بــ  سيكلوفــ

 )9(. اســتفاده شــده اســتHCVناشــي از گلومرولونفريــت 

ــا     ــرتبط ب ــروتئين م ــع پ ــاهش دف ــه ك ــز ب ــودارابين ني فل
داروي  )10(.شده است  منجر   HCVكرايوگلوبولينمي ناشي از    

 ريتوكـسي   شـده، سـتفاده   ديگري كه به صورت آزمايشي ا     
)11(.است) CD20بادي ضد آنتي(ماب

در برخـي بيمـاراينترفـرون  اين كـه    قابل توجه   نكته     
تواند به ايجاد،     مي HCVبا يا بدون عفونت      دچار نفروپاتي 

.تــشديد يــا تخفيــف بيمــاري گلــومرولي منجــر شــود

 ان  
7.  Cruzado JM, Gil-Vernet S, Ercilla G, et al. 

Hepatitis C virus-associated 
membranoproliferative glomerulonephritis in 
renal allografts. J Am Soc Nephrol 1996 Nov; 
7(11): 2469-75 

)12 (        

ل شمارش كام ـ پايش   شامل   اينترفرونگيري درمان با    پي
مـورد   تيروئيـدي و در    هاي كاركرد كبـدي و    آزمون،  خون

  . استريباويرين مراقبت از نظر هموليز 
ديـده   Cهپاتيـت   از آنجا كه درگيري كليوي با ويروس           

هاي ويروسي بـه خـصوص در       گرنشانبررسي   ،شده است 
سه نوع درگيري كليوي شايع ذكر شـده بـا ايـن ويـروس              

 بررسـي ردپـاي     نيـز  در مـوارد مـشكوك    . شودتوصيه مي 
 زيـرا   ؛شـود  در بافت كليوي توصـيه مـي       HCVعفونت با   

هـاي ثانويـه بـه        گلومرولونفريـت  در درمـاني    دستورالعمل
  .  استتفاوتم ويروس نسبت به انواع اوليه آن
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