Stanovisko k pouziti testu na pfitomnost
protilatek v ramci systemu TNO

V problematice doporucujeme vychazet ze stanovisek ECDC. K tématu se vyjadfuje
technicka zprava ECDC: ,Pouziti testll na pritomnost protilatek proti SARS-COV-2 v kontextu
digitalnich zelenych certifikatd” [1], ze které citujeme (odkazy na plvodni studie viz
samotna zprava):

Protildtky pretrvdvaji nejméné Sest mésicd, pricemzZ rychlost poklesu se lisi v zavislosti na
faktorech, jako je vék a zdvaznost pfedchozi infekce covid-19. Zdd se také, Ze pfitomnost
protildtek je spojena s urcitou urovni ochrany pfed opétovnou infekci. Dlouhodobéjsi
studie této zavislosti dosud probihaji.

Sérologické testy se zaméruji na specifické protilatky vyvolané SARS-CoV-2. Vysledky vsak
poskytuji pouze castecny obraz imunitni odpovédi proti viru, protoZe se nezohledriuji
odpovédi zprostredkované T-burikami. Pfitomnost pamétovych T-bunék specifickych pro
SARS-CoV-2 je rovnéZ duleZitd pro dlouhodobou ochranu. T-buriky mohou byt zachovdny
i v pfipadé, Ze nejsou méritelné hladiny protildtek. Tento fakt ddle komplikuje hodnoceni
existence a trvdni imunity zaloZené pouze na sledovdni protildtek. Rizni lidi mohou mit
také riiznou imunitni odpovéd na infekci.

Sérologické testy hraji duleZitou roli ve vyzkumu a epidemiologickych Setfenich, ale
nedoporucuji se pro diagnostiku akutni infekce SARS-CoV-2.

Dostupné testy na protilatky méri zpravidla pfitomnost nebo nepritomnost IgM a IgG
proti SARS-CoV-2. Hladina protildtek IgM zacind stoupat jeden tyden po pocdtecni infekci,
zatimco protildtky IgG se objevuji pozdéji neZ IgM (obvykle do 14 dndi po infekci); testy
pak poskytuji pouze dikaz o probéhlé (vcetné neddvné) infekci. Testy na protildtky
nedetekuji samotny virus a nelze je pouZit k identifikaci osob s akutni virovou infekci ani k
posouzeni, zda se jednd o akutni virovou infekci.

Testy na protildtky nemohou urcit presnou dobu infekce, pokud neni zndma (tj. neni-li
potvrzena prostrednictvim PCR nebo antigenniho testu).



Nad ramec technické zpravy ECDC z novéjsiho publikovaného vyzkumu plyne:

1.

Hladina neutralizacnich protilatek podle novéjsiho vyzkumu koreluje s
pravdépodobnosti reinfekce. [2] [3] Vhodnym podkladem pro uznani urcité hladiny
protilatek jako protektivni proti infekci by mohla byt odpovidajici hladina
neutralizacnich protilatek, stanovena standardizovanou metodou.

Metodika méreni neutralizacnich protilatek neni ve vétSiné laboratofi
standardizovana, ale tato standardizace je mozna. Recentni studie [4] ukazuje
“znacnou heterogenitu v testovani neutralizacnich protildtek pouZivanych ke stanoveni
obsahu protildtek v konvalescentni plazmé v Evropé. To neni pfekvapivé, protoZe tato
laboratorni metoda byla pfed pandemii covid-19 pouZivdna predevsim jako vyzkumny
ndstroj a teprve neddvno byla podrobena standardizaci. PfestoZe autofi pozorovali
témér stondsobné rozdily v titrech neutralizacnich protildatek mezi zicastnénymi
laboratoremi, bylo by mozné tyto hodnoty do znacné miry harmonizovat prijetim
mezindrodniho standardu NIBSC.” a konstatuje, ze “harmonizace a kvantifikace
testovani neutralizacnich protilatek je prvnim krokem ke stanoveni hranicni hodnoty pro
ochranné a terapeutické hladiny neutralizacnich protilatek pfitomnych v konvalescentni
plazmé.”

Vhodnym zacatkem by mohlo byt sjednoceni méreni neutralizacnich protilatek
podle standardu WHO [5] pro neutralizacni protilatky. Stanoveni regulatorni hranice
povazované za s vysokou pravdépodobnosti protektivni, vedouci k ziskani
certifikatu, by pak mélo byt provedeno podle posledniho vyzkumu.

V soucasnosti nam neni dostatecné znam vyzkum korelace hladiny celkovych
protilatek (t.j. nejen neutralizacnich) s pravdépodobnosti reinfekce, umoznuijici
obdobné postupovat u celkovych protilatek. Pokud by se ukazala podobna korelace
jako u protilatek neutralizacnich, je vhodné postupovat obdobné, t.j. protektivni
hladinu stanovit na zakladé vyzkumu, a uznavat pouze standardizovana méreni.
Pritomnost celkovych protilatek ¢i neutralizacnich protilatek proti specifické varianté
viru neni zarukou neutralizacni aktivity proti jinym virovym variantam, proto je
nutné situaci prabézné vyhodnocovat. Napfriklad pfi studii hladiny protilatek u
neockovanych zdravotnich pracovnik( rok po lehkém prabéhu covid-19 byly zjistény
vyznamne nizsi ucinnosti protilatek proti varianté delta (47 %), nez proti varianté alfa
(88 %). [6]

Z pohledu regulace by na osoby, které maji prokdzanou pfitomnost celkovych
protiladtek, davalo smysl hledét jako na osoby, které prodélaly onemocnéni covid-19
pfed neznamou dobou. V situacich, kdy postup zavisi nejen na samotném faktu
prodélani onemocnéni, ale i na datu nakazy, Ize pro pravni Ucely stanovit datum
pravni fikci.



Vakcinace v kontextu existujici imunitni odpovédi

1.

Imunizace po prodélané nemoci je bezpecna a mize mnohonasobné zvysit hladinu
ochrannych protilatek. Podle soucasného vyzkumu prvni davka vakciny pfi jiz
existujici imunité vyrazné zvySuje hladinu neutralizacnich protilatek [7] [8] a
pravdépodobné dale zvySuje ochranu pred reinfekci novymi variantami koronaviru
[7] [8]. O¢kovani prvni davkou vakciny je proto vhodné i po prodélani infekce. Zadny
regulatorni organ nedoporucuje se v takovém pripadé neockovat.

Imunita ziskana v dasledku ptvodniho viru nemusi byt vici novym variantam
dostacuijici, a ockovani je proto efektivnim zplsobem posileni imunity. [6]

Imunita po kombinaci infekce a jedné davky vakciny je podle vSeho v priméru
srovnatelné nebo i [épe ochranna, nez po bézném dvoudavkovém schématu s
kratSim rozestupem. U osob s pfedchozi imunitou neni jasny benefit podani druhé
davky s béznym rozestupem [7], na druhou stranu neni ani znamo, Ze by druha
davka v takovém pripadé byla spojena s vétsim rizikem zavaznych vedlejsich Gcinkd.
Je mozné, Ze jedinci s existujici imunitou maji pfi ockovani o néco Castéjsi vedlejsi
ucinky, ale pouze ty lehci (Unava, bolest hlavy, zvySena teplota) [9], které rychle
pribéh covid-19. V takovych pfipadech by bylo mozné druhou davku vyznamné
odloZit a povazovat osoby s prodélanou nemoci a jednou davkou vakciny za plné
imunizované.

V individualnich pripadech vaznych vedlejsich Ucinkl ockovani prvni davkou vakciny,
které jsou vzacné, je vhodné postupovat individualné (podobné jako u osob s
kontraindikaci k vakcinaci napfr. z divodu alergické reakce). Systém certifikatl je
tfeba nastavit tak, aby kdo se ze zdravotnich dlvodd ockovat nemdze, nebyl za
zdravotni omezeni trestan napf. tim, Ze by byl nucen platit si opakované preventivni
testy. ProtoZe je ale u takového jedince nadale mozna infekce a nasledné sSifeni viru
SARS-CoV-2, je vhodné, aby mu bylo pravidelné testovani umoznéno bez Uhrady
(bud ze zdravotniho pojisténi, nebo formou dotace ze statniho rozpoctu).

Nakladova efektivita zjiStovani protilatek

1.

Zjistovani protilatek ma potencialné vyznam u pacientll s potlac¢enou imunitou
(imunosuprimovanych), kde Ize uvazovat o podani dodatecné (booster) davky.

2. Plosné zjistovani protilatek se v kontextu vakcinace v soucasné dobé zda zbytecné a

neefektivni. Cena standardizovanych testl neutralizacnich protilatek vyrazné
prevySuje cenu vakcin, pficemz potencialni zjisténi protilatek neni kontraindikaci



ockovani. Proto v souCasné dobé nedoporucujeme hradit plosSné testovani protilatek
z verejného zdravotniho pojisténi, s vyjimkou rizikovych skupin pacientd.

Doplnujici komentare

1.

Ackoli v sou€asnosti standardizovana laboratorni diagnostika pro neutralizacni Ci
celkové protilatky nenfi Siroce dostupna, oCekavame, Ze tento stav se mlze zménit.
Stanoveni hladiny neutralizacnich ¢i celkovych protilatek spolehlivymi testy se v
budoucnosti mize stat ddleZitym nastrojem |ékarské péce a prevence, obzvlasté u
rizikovych skupin pacientd.

Dorucujeme podporit studie korelace protilatkové odpovédi a reinfekce.
Nepfitomnost prokazatelnych protildtek nevylucuje existenci imunitni ochrany
[10,11].

Komercné nejrozsifenéjsi zplsoby pro méreni specifickych protilatek (napf. rychlotesty)
nejsou kvantitativnimi testy. NeumoZfuji tak stanoveni hladiny protilatek. Rada dal3ich
testl provadénych v laboratofi neumoznuje rozliSeni mezi protilatkami postinfek¢nimi a
postvakcinacnimi.

Ochrana po podani prvni davky u dvoudavkovych vakcin je vyrazné nizsi, nez po podani
obou davek. Zaroven je znamo, Ze ochrana po prvni davce proti novym variantam viru
neni proti symptomatickému onemocnéni a hospitalizaci zdaleka tak ucinna jako
kompletni schéma. Uznani urcité namérené koncentrace totalnich protilatek jako
ekvivalentu dokonceného ockovani by v kontextu TNO certifikatd vedlo k paradoxni
situaci, kdy by rychlejsi cestou k ziskani certifikatu, nez dokoncené ockovani, bylo
méreni protilatek jiz po prvni davce.
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