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Protilatky budouci vlada uznavat chce. Zahrne je Valek smetl ze stolu uznavani
Aot protilatek, kviili omikronu
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Lidé s prokazanymi protilatkami maji nadéji na certifikat o bezinfekénosti. Budouci viada chce nevratl anl uznavanl PCR te Stu
protilatky zohlediovat. Samotné uréeni hladiny protilatek v krvi ale podle kandidata na ministra

zdravotnictvi Vlastimila Valka neznamena, ze se ¢lovék nem(ze nakazit covidem, mit tézky
prlibéh, &i dokonce zemiit.

VARIANTA OMIKRON

Protilétky budouci vidda uznavat chce. Zahrne ie do certifikatd | (1:55) | video: €TK
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Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2)

spike glycoprotein (S)

nucleoprotein (N)

genomic RNA

envelope small membrane protein (E)
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Dynamika tvorby protilatek anti-SARS-CoV-2
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Neutralizaéni protilatky

lgG, IgM, IgA
Vazou se predevsim na RBD/S1 protein

Brani vazbé na receptory a vstupu viru do bunky
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Jejich pritomnost je surogatnim ukazatelem bunécné imunity a

imunologické paméti.

Chrani bunky pred biologickym efektem viru - zabrana CPE -

protektivni ucinek

»PFitomnost neutralizacnich protilatek proti SARS-CoV-2 je

v soucasné dobé nejlepsim dostupnym ukazatelem ochrany

pred reinfekci u drive infikovanych jedincu, respektive pred
prulomovou infekci u vakcinovanych.”

https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/latest-evidence/immune-

responses
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https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/latest-evidence/immune-responses

ELISA, CLIA, CMIA At

* Hodnoti se intenzita signalu ey ey
Zzmerena pristrojem. |

* Cut-off = mez pozitivity

* Muze nastat nespecificka vazba protilatek, zkrizena
reakce (vétSinou slaba).

e Ruzni vyrobci, rizné jednotky.

* Nejlepsi korelaci s VNT maji soupravy na detekci IgG
anti S, S1 nebo RBD.

Jde o nalezeni takové hodnoty intenzity signalu, ktera
odpovida s vysokou pravdepodobnosti pritomnosti
neutralizacnich (ochrannych) protilatek.




Korelace ELISA IgG anti-S1 (Euroimmun) a VNT
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Z 1925 osob pozitivnich v IgG/ELISA (IP>1,1) jen 17 osob nemélo pozitivni VNT.
Jakakoliv pozitivita 1gG je tedy s 99 % pravdépodobnosti indikatorem nenulového
VNT a tedy protektivni protilatkové imunity.

16 % vzorkl s negativnim vysledkem IgG ma pozitivni VNT.

Kratka Z., Fejt V., Kucera R. et al. Protilatky po prodélané infekci poskytuji dostatecnou a dlouhodobou ochranu proti onemocnéni Covid-19.
Dostupné z: Protilatky po prodélané infekci poskytuji dostate¢nou a dlouhodobou ochranu proti onemocnéni COVID-19 (zuova.cz)



https://zuova.cz/Home/Clanek/protilatky-po-prodelane-infekci-poskytuji-dostatecnou-a-dlouhodobou-ochranu-proti-onemocneni-covid-19

Vyznam stanoveni protilatek

1. Protilatky jako diagnosticky marker prodélané
infekce

Protilatky jako korelat protiinfekéni ochrany
3. (Vysetreni darcu rekonvalescentni plazmy)



Diagnosticky marker prodélané
infekce u neocCkovanych osob

* Pozitivita protilatek IgG anti S/RBD je dikazem o probéhlé
infekci a vyznamnym prediktorem ochrany pred vaznym
prubéhem C19.

 Protilatky jsou spolehlivéjsim diikazem o probéhlé infekci a
nasledné imunitni odpovédi nez pouha pozitivita PCR.

 Je zaroven surrogatnim markerem komplexni imunitni
odpoveédi (slizncni, bunécné).

Neni rozhodujici hladina protilatek, jakékoliv namérené
mnozstvi protilatek je dliikazem o probéhlé infekci.




Pocet na JIP
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COVID-19 pacienti na JIP od 1.9.2021

Pocet ve skupiné na 100 tis. (23.1.)
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Graf 1 — Riziko infekce u osob po prodélaném covid, po vakcinaci, po covid a vakcinaci, po vakcinaci
a covid — data pfevzatd z grafu 3 v publikaci Goldberg et al., upravil R.Straka

Figure 3: Estimated covanate-adjusted rates of confirmed infections per 100,000 at-risk days obtained
from the Poisson regression analysis for the study period August 1, 2021, to September 30, 2021,
stratified by sub-cohorts. Confidence intervals are not adjusted for multiplicity.



Jak zjistit prodélani infekce u oCkovanych?
(nemaiji-li pozitivni vysledek PCR)

* Ockovani mRNA nebo vektorovymi vakcinami
— protilatky pouze proti S proteinu

» Prodélani infekce = protilatky proti g ¥ "
riznym virovym antigenum ANV 4

* Protilatky anti-NP IgG, IgM - jen
po prodelani infekce

* netvori vsichni
 drive vymizi

Tutukina M, et al. IgG Antibodies Develop to Spike but Not to the Nucleocapsid Viral Protein in Many Asymptomatic and Light COVID-19
Cases. Viruses. 2021 Sep 28;13(10):1945. doi: 10.3390/v13101945. PMID: 34696374; PMCID: PMC8539461.

Gallais F et al. Evolution of antibody responses up to 13 months after SARS-CoV-2 infection and risk of reinfection. EBioMedicine. 2021
Sep;71:103561. doi: 10.1016/j.ebiom.2021.103561. Epub 2021 Aug 27. PMID: 34455390; PMCID: PMC8390300.



Protilatky jako korelat protektivity

» predevsim u ockovanych, kteri neprodélali infekci
* infekce = priznaky - vainy prubéh

e pokusy o nalezeni tzv. protektivni hladiny

* neutralizacni protilatky (VNT)

* nutna standardizace jednotek podle WHO standardu

e 1000 IU/mL (neutralizacni protilatky)
* 1000 BAU/mL (vazebné protilatky IgG anti S/RBD)

* mira ochrany klesa s Casem a s klesajici hladinou
protilatek a s novymi variantami



Khoury DS et al. Neutralizing antibody levels are highly predictive of immune protection from
symptomatic SARS-CoV-2 infection. Nat Med. 2021 Jul;27(7):1205-1211. doi: 10.1038/s41591-021-
01377-8. Epub 2021 May 17. PMID: 34002089.

Snizeni pravdépodobnosti jakéhokoliv  ShiZeni pravdépodobnosti zdvainého

onemochéni o 50 % onemochéni o 50 %
* 20 % prumeérné hodnoty * 3% prumeérné hodnoty
neutralizacnich protllatek neutralizacnich protllatek
rekonvalescentu rekonvalescentu

* Odpovida VNT titru 10-30 * Odpovida VNT titru 1-4
* Odpovidd 54 IU/mL (BAU) e Odpovida 8 IU/mL (BAU)

Jakakoliv pozitivni hodnota protilatek predstavuje spolehlivou ochranu pred
vaznym priibéhem.




Bergwerk M et al. Covid-19 Breakthrough Infections in Vaccinated Health Care Workers. N Engl J
Med. 2021 Oct 14;385(16):1474-1484. doi: 10.1056/NEJM0a2109072. Epub 2021 Jul 28. PMID:
34320281; PMCID: PMC8362591.

v v

e prulomové infekce u 39 z 1497 plné ockovanych

V4

zdravotnik(, 1/3 bez priznakd, 2/3 lehké priznaky
* sledovani 14 tydnu

 Periinfekcni hladina titru neutralizaCnich protilatek do 1
tydne pred PCR pozitivitou (GMT)
68-550) u prulomovych infekci
e 534 (408-698) u kontrol

* Vrcholova hladina titru neutralizacnich protilatek do
meésice po 2. davce (GMT)

31-759) u prulomovych infekci
e 1028 (762-1386) u kontrol

LepSim prediktorem prilomové infekce je vrcholova hladina po 2. davce vakciny
nez hladina periinfekcni.




Lau EH et al. Long-term persistence of SARS-CoV-2 neutralizing antibody responses after infection and
estimates of the duration of protection. EClinicalMedicine. 2021 Nov;41:101174. doi:
10.1016/j.eclinm.2021.101174. Epub 2021 Oct 30. PMID: 34746725; PMCID: PMC8556690.

* Hranici pro 50%-ni redukci rizika nakazy odpovida
neutralizacni titr 25,9 (PRNT 50)



A co omikron?



A Unvaccinated Persons Given mRMNA Vaccine after Recovery from Cowvid-19
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Figure 1. Wuhan-hu-1, PM520, and Omicron Plasma Meutralizing Titers.

Panel A shows the trajectories anT“values against Wuhan-hu-1, polymutant spike protein (PM520), and omicron
pseudotypes in previously unvaccinated persons who had recovered from Covid-19, measured approximately 1 month
(mean +50, 41+12 days) and 6 months (194212 days) after infection and then at approximately 1 year (360215 days)

after infection, which corresponded to 41«21 days after vaccination {“plus vaccine™) (see Table 52). Panel B shows the
trajectories of NT,, values against Wuhan-hu-1, PM520, and omicren pseudotypes in persons who had received an
mRMNA vaccine, measured 1 month (42419 days) and 5 months (165+33 days) after the second dose of an mRNA vac-
cine and at 30«18 days after the third dose (“boost™) that was administered at least 6 months after the second dose.

Schmidt F et al. PD. Plasma
Neutralization of the SARS-CoV-
2 Omicron Variant. N Engl J
Med. 2021 Dec
30:NEJMc2119641. doi:
10.1056/NEJMc2119641. Epub
ahead of print. PMID:
35030645; PMCID:
PMC8757565.

Boost — 1 mésic
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Daily new confirmed COVID-19 cases & deaths per million people Our World

7-day rolling average. Limited testing and challenges in the attribution of cause of death means the cases and deaths counts may not be accurate.
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Zaverem

e Otazka uznavani Ci neuznavani protilatek je irelevantni.

* Protilatky jsou u nevakcinovanych osob jednoznacnym o
diagnostickym markerem prodelané infekce a vysoce spolehlivym
prediktorem ochrany pred vaznym prubehem nemoci C19.

* U vakcinovanych osob Ize prodelanou infekci prokazat pomoci
protilatek anti-NP.

» Za protektivni hladinu pred vaznym pribéhem nemoci lze
povazovat hodnotu VNT 20 nebo vice.

* Pro ochranu pred jakoukoliv symptomatickou infekci musi byt
zfejmeé hodnota VNT vyssi (160-320).

* Imunita navozena vakcinaci nebo po prodelanim starsich variant
nechrani pred infekci omikronem, ale zabranuje vaznemu
prubehu.

* Stanoveni protilatek je uziteCnou informaci pro pacienta Ci lékare,
ale nesmi slouzit jako podklad pro povoleni Ci zakaz aktivit
bézného zivota.



Markéta Pomiklovd, ZU Ostrava, TEM 80000x

Dékuji za pozornost.




