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Abstrakt
BK polyomavírusom asociovaná nefropatia (BKPyVAN) pred-
stavuje závažnú komplikáciu po transplantácii obličky spojenú 
so skráteným prežívaním štepu. Reaktivácia BK polyomavírusu 
(BKPyV), ku ktorej dochádza v dôsledku imunosupresívnej 
liečby, môže vyústiť do nefritídy, ktorej problémom je liečba. 
V článku sú diskutované rizikové faktory reaktivácie BKPyV 
vrátane intenzity imunosupresie, charakteristík darcu a príjem-
cu a prítomnosti rejekcie. Detailne sú opísané diagnostické 
metódy, od skríningových PCR testov detegujúcich DNA víru-
su v moči a plazme, až po biopsiu transplantovanej obličky. 
Osobitná pozornosť je venovaná diferenciálnej diagnostike 
BKPyVAN a akútnej rejekcii, pretože obraz zápalu v renálnej 
biopsii môže byť podobný, liečba sa však zásadne odlišuje. 
Napriek pokroku v diagnostických metódach ostáva BKPyVAN 
výzvou pre klinickú prax. 
Článok poskytuje praktické informácie pre nefrológov, trans-
plantológov a ďalších zdravotníckych pracovníkov, ktorí sa 
starajú o pacientov po transplantácii obličky na Slovensku 
(tab. 1, obr. 2, lit. 19). Text v PDF www.lekarskyobzor.sk. 
KĽÚČOVÉ SLOVÁ: BK polyomavírus, nefropatia, transplantácia 
obličky, imunosupresia.
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Abstract
BK polyomavirus-associated nephropathy (BKPyVAN) repre-
sents a serious complication after kidney transplantation and 
is associated with reduced graft survival. Reactivation of BK 
polyomavirus (BKPyV), which occurs as a  consequence of 
immunosupressive therapy, may progress to nephropathy that 
poses a significant therapeutic challenge. 
This article discusses the risk factors for BKPyV reactivation, 
including the intensity of immunosuppression, donor and re-
cipient chrakteristics, and the presence of rejection. 
Diagnostic methods are described in detail, ranging from scre-
ening PCR tests detecting viral DNA in urine and plasma to 
biopsy of the transplanted kidney. Special attention is given to 
the differential diagnosis of BKPyVAN and acute rejection, as 
the inflammatory findings in renal biopsy may appear similar, 
although the treatment differs fundamentally. Despite advances 
in diagnostic methods, BKPyVAN remains a challenge in clinical 
practice. The article provides practical information for nephro-
logists, transplant specialists, and other healthcare professionals 
involved in the care of kidney transplant recipients in Slovakia 
(Tab. 1, Fig. 2, Ref. 19). Text in PDF www.lekarskyobzor.sk. 
KEY WORDS: BK polyomavirus, nephropathy, kidney trans-
plantation, immunosuppression.
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Úvod
BK polyomavírus je celosvetovo rozšírený DNA 

vírus, k primárnej infekcii dochádza v  detstve, vírus  ná-
sledne perzistuje v uroteli (1). U pacientov po transplan-
tácii obličky sa v dôsledku užívania imunosupresívnej 
liečby môže BKPyV reaktivovať a  spôsobiť BK polyoma-
vírusom asociovanú nefropatiu, ktorá je významnou prí-
činou dysfunkcie a  zlyhania štepu. Pretože chýba špeci-
fická antivírusová liečba, manažment BKPyVAN sa 
opiera o pravidelný skríning, redukciu IS a monitorova-
nie DNA vírusovej nálože (2). 

Medzi rizikové faktory vzniku BKPyVAN patria cha-
rakteristiky darcu i príjemcu, typ imunosupresie, imuno-
logické riziká a  virulencia BKPyV (3, 4). Po transplantá-
cii obličky (TO) je odporúčaný skríning BKPyVAN 
v  pravidelných intervaloch, predovšetkým v  prvých 2 

rokoch po TO. Na potvrdenie diagnózy je potrebné his-
tologické vyšetrenie vzorky obličky odobratej biopsiou 
(4). 

Patogenéza a rizikové faktory BKPyVAN po 
transplantácii obličky

BK polyomavírusová nefropatia sa rozvíja v dôsled-
ku komplexnej interakcie medzi vírusom, hostiteľskou 
imunitou a faktormi súvisiacimi s  transplantáciou. Po pri-
moinfekcii v  detstve BKPyV perzistuje v  uroepiteli, ob-
vykle asymptomaticky (5, 6). Po transplantácii obličky 
môže dôjsť k reaktivácii vírusu najmä v dôsledku supre-
sie najmä bunkovej imunity závislej od aktivity CD4+ 
a  CD8+ T-buniek (7, 8). V  dôsledku pretrvávajúceho 
množenia vírusu dochádza k poškodeniu renálneho tu-
bulárneho epitelu zápalom a  fibrózou, infekcia má 
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ascendentný charakter. Histopatologický korelát 
BKPyVAN je charakterizovaný intersticiálnym zápalom, 
poškodením až atrofiou tubulov, v  pokročilom štádiu 
dochádza k nekróze a strate nefrónu (9, 10). 

Rizikové faktory pre rozvoj BKPyVAN u pacientov 
po TO môžu súvisieť s  darcom alebo príjemcom štepu, 
ako aj samotným vírusom či s  transplantáciou.

Najčastejšie faktory darcu sú mŕtvy darca, vyšší vek 
(> 60 rokov), ženské pohlavie, BKPyV séropozitivita, 
vyšší počet HLA (human leukocyte antigen) nezhôd  
(� 4) (3, 5, 11), pozitivita HLA-A9, negativita HLA-C7 
(3), nízka evolučná diverzita HLA-DQ, ktorá je spojená 
s  vyšším rizikom reaktivácie BKPyV (12).

Medzi faktory príjemcu sa uvádza vyšší vek (> 50 
rokov), mužské pohlavie, BKPyV séronegativita, obezita 
(Body Mass Index, BMI > 30 kg/m2), predchádzajúca stra-
ta štepu v  dôsledku BKPyVAN, diabetes mellitus (13), po-
zitivita HLA-A9, negativita HLA-C7 a HLA-B51 (3), prítom-
nosť HLA-A1 a HLA-B35-Cw4 alel, ktoré zvyšujú riziko 
perzistentnej BKPyV DNAémie (14), vysoký titer panelu 
reaktívnych protilátok (PRA), dialyzačná metóda pred 
transplantáciou (hemodialýza), predchádzajúca strata 
štepu v  dôsledku BKPyVAN, séropozitivita cytomegaloví-
rusu (CMV), genetické faktory, afroamerická rasa, použitie 
granulocyty stimulujúceho rastového faktora (G-CSF) (3).

K faktorom vírusu patria najmä mutácia v  nekódu-
júcej kontrolnej oblasti – NCCR (Noncoding Control 
Region) vedúca k zmene jeho virulencie, mutácia génu 
VP1 BKPyV (3).

Faktory súvisiace s  transplantáciou sú ABO inkom-
patibilná TO, indukcia antitymocytovým globulínom 
(ATG), miera intenzity imunosupresie, najmä udržiavacia 
IS založená na takrolime (TAC) a/alebo mykofenolát 
mofetile (MMF) či kyseline mykofenolovej (MPA), nízky 
počet BKPyV špecifických T-lymfocytov v dôsledku imu-
nosupresívnej (IS) liečby, latentná BKPyV infekcia 
v štepe, oneskorený nástup funkcie štepu, predĺžený čas 
studenej ischémie, akútna rejekcia a  antirejekčná (AR) 
liečba, použitie uretrálneho stentu (3, 5).

Klinický obraz a diagnostika BKPyVAN po 
transplantácii obličky

Klinický priebeh BKPyVAN môže byť variabilný, zvy-
čajne sa vyvíja v niekoľkých fázach, od asymptomatickej 

BKPyV-DNAúrie až po progresívnu dysfunkciu štepu 
(5). Pre skorú intervenciu a zlepšenie prognózy je preto 
kľúčové identifikovať pacientov s vysokým rizikom vzni-
ku BKPyVAN.

Druhý medzinárodný konsenzus odporúčaní 
o  manažmente BK polyomavírusovej nefropatie 
z  roku 2024 (Guidelines 2024) definuje  diagnostické 
kritériá a  nomenklatúru BKPyVAN (4):
1.	 Možná BKPyVAN: vysoká BKPyV-DNAúria > 10 milió-

nov kópií/ml (cpp/ml) alebo „Decoy bunky“ alebo 
PyV virióny pri elektrónovej mikroskopii, bez BKPyV-
DNAémie v plazme.

2.	 Pravdepodobná BKPyVAN: BKPyV-DNAémia > 1000 
ccp/ml pretrvávajúca > 2 týždne.

3.	 Predpokladaná BKPyVAN: BKPyV-DNAémia > 10 
000 ccp/ml.

4.	 Biopticky dokázaná BKPyVAN: prítomnosť charakte-
ristických cytopatických zmien plus imunohistoché-
mia a špecifický diagnostický test, ktorý odlišuje 
BKPyV od JC polyomavírusu (JCPyV).

Na diagnostiku BKPyVAN sa využíva kombinácia vi-
rologických a histologických vyšetrení, ktorá pomáha pri 
rozhodovaní o  liečebnom manažmente (obr. 1) (4). 
Najnovšie odporúčania zdôrazňujú význam skríningu 
a  renálnej biopsie.

Skríning sa opiera o pravidelné monitorovanie 
BKPyV-DNAémie pomocou kvantitatívnej polymerázo-
vej reťazovej reakcie (qPCR) v  plazme. Cytologické vy-
šetrenie moču a  detekcia vírusom infikovaných epitelo-
vých buniek tzv. decoy môže byť nápomocné, je však 
menej špecifické, pretože môže súvisieť s replikáciou 
JCPyV (3, 4, 5). Skríning BKPyV DNA metódou PCR 
v  moči a  plazme sa podľa medzinárodných odporúčaní 
odporúča podľa Guidelines 2024 vykonávať (4):

mesačne počas prvých deviatich mesiacov po TO, 
následne každé tri mesiace do dvoch rokov po trans-
plantácii, 

kedykoľvek, ak sa zhorší funkcia štepu alebo v čase 
diagnostickej biopsie štepu. 

Skríning u pacientov s  novovzniknutou replikáciou 
BKPyV-DNA sa má vykonávať každé 2 – 4 týždne (4).

Biopsia obličky (RB) umožňuje potvrdenie diagnózy 
BKPyVAN a posúdenie stupňa poškodenia štepu (5). 
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Obrázok 1. Histologický nález BKPyVAN v transplantovanej obličke: pozitívne farbenie 
SV40 v tubuloch (zdroj: Cytopathos, zväčšenie: A: 40x, B: 200x).  

Obrázok 1. Histologický nález BKPyVAN 
v transplantovanej obličke: pozitívne far-
benie SV40 v tubuloch (zdroj: Cytopathos, 
zväčšenie: A: 40x, B: 200x).
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Problémom RB je falošne negatívny výsledok  približne 
u tretiny pacientov, dôvodom je fokálny charakter po-
stihnutia štepu vírusom. Na detekciu vírusového antigé-
nu v  infikovaných bunkách sa používa imunohistoche-
mické farbenie s protilátkou proti simiánskemu vírusu 
(anti-SV40) (obr. 1). Pozitívne farbenie na SV40 sa spája 
takmer so 100 % špecificitou pre BKPyVAN, aj keď táto 
metóda nerozlišuje medzi prípadmi spojenými s BKPyV 
a  JCPyV (3). 

Podľa Guidelines 2024 nie je BKPyV-DNAúria indi-
káciou na  RB u  pacienta so stabilnou funkciou štepu, 
nízkym imunologickým rizikom a bez podozrenia na 
rejekciu (4). Pokiaľ je výsledkom biopsie negatívny his-
tologický nález v  zmysle BKPyVAN u  pacienta s  vyso-
kou plazmatickou náložou BKPyV, mala by sa zvážiť 
diagnostická rebiopsia cielená na inú časť štepu (3). 

Banffská klasifikácia z  roku 2017 rozoznáva tri his-
tologické triedy BKPyVAN (tab. 1) (15). 

Tabuľka 1. Histologické triedenie BKPyVAN-2018 Banffská klasifiká-
cia (Nickeleit V., 2021).

BKPyVAN trieda 1 BKPyVAN trieda 2 BKPyVAN trieda 3

PyVL ci skóre PyVL ci skóre PyVL ci skóre

1 0 – 1 1 2 – 3  –  – 

 –  – 2 0 – 3  –  – 

 –  – 3 0 – 1 3 2 – 3

BKPyVAN – BK polyomavírusom asociovaná nefropatia; PyVL – intra-
renálna polyomavírusová záťaž; ci skóre – rozsah intersticiálnej fibrózy

V  závislosti od tried BKPyVAN je riziko zlyhania 
štepu do dvoch rokov od RB nasledovné (15):
1.	 BKPyVAN trieda 1: 16 %,
2.	 BKPyVAN trieda 2: 31 %,
3.	 BKPyVAN trieda 3: 50 %. 

Diferenciálna diagnostika
Pri podozrení na BKPyVAN by mal histológiu hod-

notiť skúsený histopatológ, ktorý odlíši BK polyomavíru-
som indukovanú nefritídu od akútnej rejekcie, toxických 
účinkov liečiv, či iných vírusových infekcií. BKPyVAN sa 
od rejekcie odlišuje prítomnosťou intranukleárnych in-
klúzií BKPyV a imunohistochemickým alebo in situ hyb-
ridizačným dôkazom vírusom infikovaných tubulárnych 
epitelových buniek (16). Histologické nálezy je potreb-
né korelovať s BKPyV-DNAémiou (16, 17, 18).

Diagnostika súbežnej BKPyVAN a  bunkami 
sprostredkovanej rejekcie (TCMR) je náročná z dôvodu 
podobných histologických nálezov a transkripčných pro-
filov. Prítomnosť proteínových fragmentov komplemen-
tového systému C4d alebo vaskulárnych zmien podpo-
ruje diagnózu rejekcie. Infiltrácia buniek (CD3+, CD4+, 
CD8+, CD20+, CD138+, CD68+) a zvýšená expresia 
IL-2R, HLA-DR korelujú s progresiou BKPyVAN (19). 

Poškodenie štepu môžu spôsobovať aj iné vírusové 
agensy, ako napríklad JCVPyV, ľudský adenovírus 
(HAdV), cytomegalovírus (CMV) alebo herpes simplex 
vírus (HSV). Okrem JVCPyV sú uvedené vírusy zriedka-

vou príčinou nefropatie (4), treba však myslieť na ne. 
BKPyVAN sa nedá morfologicky odlíšiť JCPyV asociova-
nej nefropatie (JCPyVAN), preto si diferenciálna diag-
nostika vyžaduje imunohistochemické farbenie pomo-
cou špecifických JCPyV protilátok, ako sú protilátky 
proti hlavnému kapsidovému proteínu Vp1 JCPyV, alebo 
in situ hybridizáciu s JCPyV- špecifickými sondami (4) 
(obr. 2). 

Záver 
BK polyomavírusom asociovaná nefropatia je závaž-

nou komplikáciou po transplantácii obličky s  význam-
ným vplyvom na prežívanie štepu, pretože priamo aj 
nepriamo spôsobuje predčasné zlyhanie funkcie trans-
plantovanej obličky (4). Systematický skríning replikácie 
BKPyV DNA predovšetkým v  po transplantačnom ob-
dobí zostáva dôležitým nástrojom na skorú detekciu 
a  prevenciu progresie do BKPyVAN. Efektívne antiviro-
tiká ani vakcíny doteraz neexistujú, preto je základom 
liečby opatrné znižovanie imunosupresie prispôsobené 
individuálnemu rizikovému profilu pacienta. Pre potvr-
denie diagnózy a  vylúčenie iných príčin dysfunkcie 
štepu zostáva zlatým štandardom biopsia štepu s  imu-
nohistochemickým vyšetrením. Na vývoj nových diag-
nostických a  terapeutických postupov, vrátane vírusovo 
špecifických terapií a  vakcín, je potrebný ďalší výskum 
(4, 5).*

*Vyhlásenie o ľudských právach: Autori vyhlasujú, že všetky použité 
postupy boli v súlade s etickými normami príslušnej etickej komi-
sie pre klinickú prácu s ľuďmi a práca bola realizovaná v súlade s 
Helsinskou deklaráciou. 

Informovaný súhlas: Autori publikácie vyhlasujú, že od všetkých účast-
níkov štúdie bol získaný informovaný súhlas.

Konflikt záujmov: Autori vyhlasujú, že nemajú žiaden konflikt záujmov. 
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Obrázok 2. Algoritmus manažmentu BKPyV po transplantácii obličky. BKPyV – BK polyomavírus, BKPyVAN – BK Polyomavírusom asociovaná 
nefropatia, DNA – deoxyribonukleová kyselina, BKPyV-DNAémia – prítomnosť deoxyribonukleovej kyseliny BK Polyomavírusu v krvi, cpp/ml – 
kópie na mililiter, AR – antirejekčná liečba, RB – renálna biopsia, TO – transplantácia obličky.Algoritmus manažmentu replikácie BKPyV u pacientov po transplantácii obličky 
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Vysoké imunologické 
riziko? 

áno 

Redukcia 
imunosupresie  

Monitoring u detí: 
 pokračovať každé 3 

mesiace do 3.roku po 
TO 

 Iné možnosti monitoringu: 
 „Decoy“ bunky v moči 
 BKPyV-DNAúria >    

10 mil. cpp/ml  
  v prípade pozitivity 

sledovať prítomnosť 
BKPyV-DNAémie v 
plazme 

 BKPyV-DNAémia  
1000 – 10 000 cpp/ml 
potvrdená 2-krát 
s odstupom viac ako 2 
týždne 

      alebo 
 BKPyV-DNAémia > 

10 000 cpp/ml 

Rejekcia? 

Antirejekčná 
liečba 

áno 

BKPyVAN 
? 

nie nie 

áno 

Histologické 
štádium 

BKPyVAN 
(Banff) Detekovateľná 

BKPyV-
DNAémia ? 

Vyriešená BKPyVAN 

nie 

Vzostup 
sérového 

kreatinínu ? 

áno 

nie 

V prípade  AR 
liečby alebo 
ukončenia 
redukcie IS 
liečby, treba 

zvážiť mesačný 
skríning 
BKPyV-

DNAémie po 
dobu 3 mesiacov 

áno 
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