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Obrazek 1. Casova ucinnost primarniho vakcinaéniho cyklu a
posilovaci vakcinace proti omikronovému symptomatickému

onemocnéni
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Shromazdéné odhady acinnosti vakeiny proti symptomatickému
onemocnéni s Omicronem napri¢ riiznymi vakcinovymi produkty po 1, 3, 6 a
9 mésicich od podani posledni davky. Svislé cerné ¢ary oznacuji stredni
odhady; vodorovné pruhy, 95% CI.

Obrazek 2. Casova t¢innost primarniho vakcina¢niho cyklu proti
symptomatickému onemocnéni delta
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Shromazdéné odhady tcinnosti vakciny proti symptomatickému
onemocneéni s Delta napri¢ riiznymi o¢kovacimi produkty po1,3,6 a9
mésicich od podani primarniho vakcinaéniho cyklu. Svislé ¢erné cary
oznacuji stredni odhady; vodorovné pruhy, 95% CI.

Figure 3. Effectiveness Over Time of Primary Vaccination Cycle and
Booster Vaccination Against Any Omicron Laboratory-Confirmed
Infection
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Pooled estimates of vaccine effectiveness against any laboratory-confirmed
SARS-CoV-2 infection with Omicron across different vaccine products at 1,
3, 6, and 9 months from the administration of last dose. Vertical black lines
indicate mean estimates; horizontal bars, 95% Cls.

Figure 4. Effectiveness Over Time of Primary Vaccination Cycle
Against Any Delta Laboratory-Confirmed Infection
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Pooled estimates of vaccine effectiveness against any laboratory-confirmed
SARS-CoV-2 infection with Delta across different vaccine products at 1, 3, 6,
and 9 months from the administration of primary vaccination cycle. Vertical
black lines indicate mean estimates; horizontal bars, 95% CISs.
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Kli¢ové body

Otazka Jak se méni acinnost vakcin COVID-19 proti laboratorné

potvrzené infekci Omicron a symptomatické nemoci v riznych
casech od posledniho podani davky a poctu davek a jak se to
srovnava s drive cirkulujicimi variantami a podvariantami SARS-
CoV-2?

Zjisténi Tento systematicky prehled a metaanalyza sekundarnich
dat ze 40 studii zjistila, ze odhadovana acinnost vakeiny proti
laboratorné potvrzené infekci Omicron a symptomatické nemoci byla
nizsi nez 20 % po 6 mésicich od podani primarniho vakcinaéniho
cyklu a méné nez 30 % po 9 meésicich od podani posilovaci davky. Ve
srovnani s variantou Delta bylo zjisténo vyrazné€jsi a rychlejsi
slabnuti ochrany.

Vyznam Tato zjiSténi naznacuji, ze acinnost vakcin COVID-19
proti Omicron v pribéhu ¢asu rychle klesa.
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Abstraktni

Dilezitost Odhady miry klesajici ii¢innosti vakciny (VE) proti
COVID-19 jsou klicem k posouzeni trovné ochrany populace a
budoucich potreb posilovacich davek, aby bylo mozné celit obnovée
epidemickych vin.

Cil Kvantifikovat progresivni ubyvani VE spojené s variantami
Delta a Omicron SARS-CoV-2 podle poctu prijatych davek.

Zdroje dat PubMed a Web of Science byly prohledavany od
pocatku databazi do 19. fijna 2022, stejné jako referenéni seznamy
vhodnych ¢lanki. Soudasti byly predtisky.

Vybér studie Vybrané studie pro tento systematicky prehled a
metaanalyzu byly ptivodni ¢lanky uvadéjici odhady VE v pribéhu
casu proti laboratorné potvrzené infekci SARS-CoV-2 a
symptomatické nemoci.

Extrakce dat a syntéza Odhady VE v rtiznych casovych bodech
od vakcinace byly ziskany z ptivodnich studii. Byla provedena
sekundarni analyza dat k projekei VE kdykoli od posledniho podani
davky, ¢imz se zlepsila srovnatelnost napric riznymi studiemi a mezi
2 uvazovanymi variantami. Sdruzené odhady byly ziskany z
metaanalyzy nahodnych efektt.

Hlavni vysledky a opatireni Vysledky byly VE proti laboratorné
potvrzené infekci Omicron nebo Delta a symptomatické chorobé a
polocas a mira slabnuti spojena s ochranou vyvolanou vakcinou.

Vysledek Bylo identifikovano celkem 799 ptivodnich ¢lankt a 149
recenzi publikovanych v recenzovanych ¢asopisech a 35 preprintt. Z
toho bylo do analyzy zahrnuto 40 studii. Sdruzené odhady VE
primarniho vakcinaéniho cyklu proti laboratorné potvrzené infekci
Omicron a symptomatické nemoci byly oba nizsi nez 20 % po 6
mésicich od posledni davky. Posilovaci davky obnovily VE na hladiny
srovnatelné s hladinami ziskanymi brzy po podani primarniho cyklu.
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Nicméné 9 meésicti po podani posilovaci davky byla VE proti
Omicronu nizsi nez 30 % proti laboratorné potvrzené infekci a
symptomatické nemoci. Poloc¢as VE proti symptomatické infekci byl
odhadnut na 87 dnii (95% CI, 67-129 dnii) pro pripravek Omicron ve
srovnani s 316 dny (95% CI, 240-470 dnti) pro Delta.

Zavéry a relevance Tato zjiSténi naznacuji, Ze téinnost vakecin
COVID-19 proti laboratorné potvrzené infekci Omicron nebo Delta a
symptomatickym onemocnénim po primarnim ockovacim cyklu a
posilovaci davce v pribéhu casu rychle klesa. Tyto vysledky mohou
informovat o navrhu vhodnych cili a nacasovani budoucich
ockovacich programi.

Uvod

Po celém svéteé byly provedeny rozsahlé o¢kovaci programy ke
zmirnéni G¢inkid COVID-19. 1’2 Progresivni slabnuti ochrany
vyvolané vakcinou 3-5 a rychlé nahrazeni varianty SARS-CoV-2 Delta
variantou Omicron na konci roku 2021 az na zacatku roku 2022 vSak
byly spojeny s v§raznym nartistem prilomovych nfekei mez
oc¢kovanych jedincti. ©-8 Zejména se zd4, Ze Omicron se vyznacuje
jak nizsi poc¢ateéni téinnosti vakciny (VE), tak rychlejSim slabnutim
ochrany proti infekci. Nékolik studii ¢~ 48kvantifikovali astup VE
proti infekci SARS-CoV-2 a symptomatické nemoci, ale ziskané
odhady je tézké sladit kviili rozdilim v designu studie a casovych
koncovych bodech. Shromazdéni velkého mnozstvi dostupnych
dikazt o slabnuti VE v pribéhu ¢asu proti variantam COVID-19 méa
zasadni diisledky pro budouci intervence a o¢kovaci programy.
Solidni matematicky popis casovych zmén ve VE miiZze mit rozsahlé
aplikace pro epidemické modely. Y-medelovych studiich 49-53 by ]y

navrzeny riizné funkce rozpadu pro miru poklesu COVID-19 VE, 2l

ne v komplexnim rameci srovnavajicim dostupneé publikovane ditkazy

V této studii jsme provedli systematicky literarni prehled studii, které
uvadeély VE v rtiznych ¢asovych bodech od podani vakciny, abychom
odhadli slabnuti ochrany poskytované riiznymi ockovacimi produkty
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COVID-19. Poté jsme provedli metaanalyzu shroméazdénych dat,
abychom poskytli soudrzny obraz o slabnouci rychlosti VE proti
infekci Omicron a Delta a symptomatickém onemocnéni kdykoli od
posledni davky, pro riizné produkty vakeiny a poéty obdrzenych
davek.

Metody
Strategie vyhledavani

Studie se ridila smérnici pro podavani zprav o preferovanych
polozkach hlaseni pro systematické prehledy a metaanalyzy (
PRISMA ). 54Prohledali jsme PubMed, Web of Science a referenc¢ni
seznamy identifikovanych studii pro recenzované ¢lanky a preprinty
poskytujici diikazy o COVID-19 VE v priibéhu ¢asu, bez omezeni na
design studie, jazyk, misto nebo ¢as zverejnéni. Vysledkem zajmu
byla VE v riiznych casovych bodech. Nehledali jsme registry
klinickych studii, protoze nas zajimala efektivita na trovni populace.
Byly pouzity nasledujici vyhledavaci vyrazy: (,U¢innost* NEBO
,U¢innost“) A (,Vakcina“ OR ,Vakcinace®) A (,SARS-CoV-2“ OR
»COVID-19%) A (,,infekce*“ NEBO ,, nemoc”) A (“ubyvd” NEBO
“klesa*”). Nazvy a abstrakty rukopisti byly provérovany od pocatku
databazi do 19. ijna 2022, aby se identifikovaly ¢lanky poskytujici
odhady VE proti infekci SARS-CoV-2 nebo symptomatické nemoci.

Kritéria zptisobilosti

Po odstranéni duplikati jsme vyloudili studie nesouvisejici s VE nebo
poskytujici vysledky pouze o hladinach titru protilatek. Prozkoumali
jsme plné texty zbyvajicich rukopisii, abychom identifikovali
relevantni zdroje mezi ¢lanky v nich citovanymi, a vybrali jsme
rukopisy spliujici vSechna nésledujici kritéria: (1) studie, které
zahrnovaly daje a odhady VE vyjadrené v procentech ze studii
porovnavajicich o¢kované a neockované jednotlivci a studie, které
analyzovaly pouze o¢kované osoby, ale povazovaly prvni 2 tydny po
podani prvni davky za zastupné pro neockované osoby; (2) studie,
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které zahrnovaly data proti variantam Delta a/nebo Omicron; 3)
studie, které povazovaly za koncové body laboratorné potvrzenou
infekci a/nebo symptomatické onemocnéni; (4) studie, které
zvazovaly cyklus primarniho o¢kovani (sestavajici z 1 nebo 2 davek v
zavislosti na schématu spojeném s riznymi o¢kovacimi pripravky)
a/nebo podani posilovaci davky; (5) studie, které poskytly odhady VE
pro alespon 2 dobre definované intervaly (napr. od 3 do 4 tydnii od
podani vakciny); otevieny interval (napr. >6 mésicii) nebyl
povazovan za dobre definovany; a (6) studie, které poskytly
informace o tom, které varianty cirkulovaly béhem hodnoceni VE
(bud’ uvadéjici, Ze Delta nebo Omicron byly dominantni cirkulujici
variantou v obdobi studie, nebo hodnotici Gi¢innost specificky proti
Delta nebo Omicron na zakladé genomového sekvenovani). (5)
studie, které poskytly odhady VE pro alespon 2 dobre definované
intervaly (napr. od 3 do 4 tydni od podani vakciny); otevieny
interval (napt. >6 mésicti) nebyl povazovan za dobre definovany; a
(6) studie, které poskytly informace o tom, které varianty cirkulovaly
béhem hodnoceni VE (bud uvade€jici, ze Delta nebo Omicron byly
dominantni cirkulujici variantou v obdobi studie, nebo hodnotici
ucinnost specificky proti Delta nebo Omicron na zakladé
genomového sekvenovani). (5) studie, které poskytly odhady VE pro
alespon 2 dobre definované intervaly (napr. od 3 do 4 tydnii od
podani vakciny); otevieny interval (napr. >6 mésicii) nebyl
povazovan za dobre definovany; a (6) studie, které poskytly
informace o tom, které varianty cirkulovaly béhem hodnoceni VE
(bud’ uvadeéjici, Ze Delta nebo Omicron byly dominantni cirkulujici
variantou v obdobi studie, nebo hodnotici G¢innost specificky proti
Delta nebo Omicron na zakladé genomového sekvenovani).

Vybér dat

Dva autori (FM a MM) posuzovali zptisobilost ¢lanki a extrahovali
data z kazdé studie (eTabulky 1-4 v Dodatku 1 ). Podrobnosti jsou
uvedeny v eDodatku 1 v Dodatku 1.

Hodnoceni kvality studie a rizika zkresleni
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K hodnoceni metodologické kvality a rizika zkresleni zahrnutych
studii jsme pouzili Skalu hodnoceni kvality Newcastle-Ottawa pro
observacni studie >=Tato $kala pridéluje studiim maximalné 9 bodi
podle vybéru ucastnikt (4 body), srovnatelnosti studia (2 body) a
zajimavého vysledku studia (3 body). Studie jsme klasifikovali jako
majici vysoké (<3 body), stiedni (4-6 bodii) a nizké (=7 bodii) riziko
zkresleni. Dva autori (FM a MM) nezavisle hodnotili kvalitu studie a
prid€lovali body kvality (eTabulky 5 a 6 v Dodatku 1 ). Zkresleni
publikace nebylo hodnoceno kviili riiznym intervaliim, variantam,
produktiim vakeiny a koncovym bodim spojenym s odhady VE
ziskanymi z vybranych ¢lanki.

Statisticka analyza

Abychom odhadli ochranu vyvolanou vakcinou kdykoli od
posledniho podani davky, modelovali jsme VE jako funkci
exponencialniho rozpadu ¢asu:

VE(t) = Ano ~m

kde t predstavuje pocet dni od maximalni ochrany (o které se
predpoklada, ze nastane 14 dni po podani jakékoli davky), A
predstavuje VE 14 dni po podani posledni davky a w predstavuje
rychlost slabnuti souvisejici s vakcinou- indukovana ochrana proti
uvazovanému koncovému bodu. Parametry volného modelu (A aw)
byly odhadnuty pro kazdou studii pomoci pristupu Markovova
retézce Monte Carlo. Podrobnosti o modelu jsou popsany v eDodatku
2 v Dodatku 1. Jakmile byl model zkalibrovan, byl pouzit k porovnani
odhadované ochrany proti variantam Delta a Omicron
poskytovanych rtiznymi vakcinovymi produkty a po¢tem podanych
davek po 1, 3, 6 a 9 mésicich od posledniho podani davky. Odhadli
jsme priameérny poloc¢as ochrany vyvolané vakcinou jako log(2)/ w +
14 dni, coz predstavuje dobu potrebnou k poklesu VE na polovinu
odhadované hodnoty A . Tento pristup ndm umoznil porovnat
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pramérnou VE ziskanou z riiznych studii kdykoli od podani posledni
davky a promitnout VE nad ramec kone¢ného pozorovani v
ptivodnich studiich.

Modelované odhady VE v rtiznych ¢asovych bodech (1,3,6 a9
meésici od podani posledni davky) byly shromazdény pomoci metody
inverzniho rozptylu implementované v meta balicku R, verze
softwaru 4.1.2 (R Foundation for Statistical Computing) . Cochran Q
test a statistika I2 byly uvedeny jako miry heterogenity: hodnoty I2
25 e%g 50 y% @75 9% jsme povazovali za indikatory nizké, stiredni a vysoké

Abychom prozkoumali potencialni zkresleni vyplyvajici z vybéru
analyzovanych datovych bodii, provedli jsme 2 analyzy citlivosti. V
prvni z nich (SA1) jsme pro vyhodnoceni potencialniho dopadu
nartstu ochrany vakcinou zahrnuli pouze datové body z ptivodnich
studii, ve kterych byla VE odhadnuta alespon 30 dni po podani
posledni davky nebo datové body které zahrnuji pozorovani v obdobi
alespon 60 dnii po podani posledni davky. Ve druhé analyze citlivosti
(SA2) jsme vyloucili studie, ve kterych byla VE odhadnuta na zaklade
predpokladu, Ze jedinci, kteri dostali jednu davku ne diive nez za 14
dni, predstavuji zastupce neockovanych jedincii. Nakonec byla
provedena dalsi analyza za icelem prozkoumani potencialnich
rozdili v uc¢innosti mezi détmi nebo mladsimi dospélymi a starSimi
dosp€lymi.

Vysledek

Identifikovali jsme 799 ptivodnich ¢lanki a 149 recenzi
publikovanych v recenzovanych ¢asopisech spolu s 35 preprinty. %
nich jsme do nasi analyzy zahrnuli 40 studii 948 (eObrazek 1 v Redatku
1 ). Odhady Gc¢innosti v pribéhu c¢asu jsou uvedeny na obrazku 1,
obrazku 2 , obrazku 3 a obrazku 4 a eobrazcich 2 az 40 vdodatku 1.

Pivodni odhady VE uvadéné v téchto ¢lancich byly ziskany jako
vysledek testové negativnich studii pfipadu a kontroly (n = 23), 215>
32-44,46-48 iy dif ptipadu a kontroly (n = 1), X popt. kohortové
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studie (n = 16) 7 31-45 hodnotici rozdil ve vyskytu infekce SARS-
CoV-2 mezi ockovanymi jedinci a urcitou referencni skupinou.
Podrobny popis riznych referen¢nich skupin, koncovych bodi,
variant a o¢kovacich produktti je k dispozici v elektronické priloze 3 v
dodatku 1. V souctu jsme uvazovali 115 riznych ¢asovych rad VE,
které zahrnuji 454 datovych bodii pro riizné ockovaci produkty proti
variantam Delta a Omicron v pribéhu ¢asu. Obdobi studie, typ
studie, produkt vakciny, zemé, vékova skupina, pocet davek a
konecny bod spojeny s analyzovanou ¢asovou radou VE pro 2
uvazované varianty jsou shrnuty v eTabulkach 1 a 2 v Dodatku 1 .

Prijaty modelovaci pristup dobre zachytil ¢asové zmény ve strednich
hodnotach VE uvadéné v ptivodnich studiich (eobrazky 2-5 v
dodatku 1 ), coz umoznuje srovnani VE spojené s riiznymi
vakcinovymi produkty, variantami a poc¢tem podanych davek v
prubéhu c¢asu. a poskytnuti odhadi VE nad ramec kone¢ného
pozorovani v ptivodnich studiich (napr. 9 mésicti po ockovani).
Modelové odhady VE 14 dni po podani posledni davky (parametr A )
a rychlosti ubyvani (w ) jsou uvedeny v eTabulkach 7 a 8 v Dodatku 1
spolu s odpovidajicimi odhady ziskanymi pro primérny polocas
rozpadu vakcinou indukovana ochrana proti 2 uvazovanym
koncovym bodum.

VE proti symptomatickému onemocnéni

Shromazdéné odhady VE po jakémkoliv cyklu primarni vakcinace
proti symptomatickému onemocnéni po infekci Omicron ukazuji
vyrazné slabnuti v pribéhu ¢asu ( obrazek 1 ). Zjistili jsme, Ze VE se
snizil z 52,8 % (95% CI, 45,3 %-60,3 %) za 1 mésic po dokonceni
jakéhokoli primarniho cyklu na 14,3 % (95 % CI, 4,4 %-24,3 %) za 6
meésict na 8,9 % (95 % CI, -0,8 % az 18,6 %) po 9 mésicich. Nase
odhady naznacuji, ze pocatecni VE se miize liSit v zavislosti na
vakcinovém produktu, pricemz vyssi VE bylo zjisténo 1 meésic po
podani druhé davky mRNA-1273 (Moderna) (61,9 %; 95 % CI, 46,8
%-76,9 %) a BNT162b2 (Pfizer-BioNTech) (59,3 %; 95 % CI, 54,3
%-64,4 %) ve srovnani s ChAdOx1 nCoV-19 (AstraZeneca) (45,9 %;
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95 % CI, 38,0 %-54,1 %) a Coronavac (32,1 %) %; 95 % CI, 23,7
%-36,8 %) (eObrazek 6 v dopliiku 1). Odhadli jsme, Ze primérna VE
bude nizsi nez 5 % za 9 mésicti po podani druhé davky BNT162b2,
mRNA-1273 a ChAdOx1 nCoV-19 a 6 mésicii po druhé davce
CoronaVac. Nase vysledky naznacuji, Ze tstup VE proti
symptomatickému onemocnéni po primarnim vakcinaénim cyklu je
u Omicron vyrazné vyssi nez u Delta ( obrazek 2 a eobrazek 7 v
dodatku 1). Shromazdéné odhady ukazuji, ze VE proti
symptomatickému onemocnéni s Delta byla 79,6 % (95% CI,
72,1%-87,2%) 1 mésic po dokonéeni primarniho vakcina¢niho cyklu,
58,5% (95% CI, 48,1%-68,9%) v 6. mésict a 49,7 % (95 % CI, 37,9
%-61,5 %) po 9 mésicich. Tento vzorec jasné ukazuje odhadovany
polocas imunity vyvolané vakcinou proti symptomatickému
onemocnéni pro 2 varianty, klesajici z 316 dnt (95% CI, 240-470
dnti) pro Delta na 87 dnti (95% CI, 67- 129 dni) pro Omicron.

Podani posilovaci davky je spojeno s obnovenim VE proti
symptomatickému onemocnéni po infekci Omicron na hladinach
srovnatelnych s hladinami ziskanymi hned po dokonceni prvniho
cyklu ( obrazek 1 ). Po 3 mésicich od podani posledni davky byla
odhadnuta VE posilovaci davky proti symptomatickému onemocnéni
0 30,0 % az 292,5 % vyssi nez odpovidajici odhad pro primarni
cyklus, s vysokou variabilitou v zavislosti na uvazované kombinaci
vakciny produktti (eObrazek 6 v Dodatku 1). Souhrnné odhady
nicméneé ukazuji, ze VE proti symptomatickému onemocnéni

ustupuje rychlosti srovnatelnou s rychlosti primarniho cyklu,
pricemz VE klesa z 60,4 % (95% CI, 55,5 %-65,4 %) za 1 mésic po
podani posilovaci davky na 13,3 % (95 % CI, 7,2 %-19,4 %) po 9
mesicich. Odhadovany polocas VE proti symptomatickému
onemocnéeéni Omicron je 111 dni (95% CI, 88-155 dni). Konzistentni
vysledky byly ziskany pti odhadu VE odstranénim datovych bodd,
které mohou byt ovlivnény pocatecnim naristem ochrany vakcinou
(SA1) (eobrazky 10, 12 a 16 vdodatku 1) .

VE proti laboratorné potvrzené infekci
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Odhadli jsme, Ze VE proti laboratorné potvrzené infekci Omicron
byla 44,4 % (95% CI, 37,7%-51,1%) 1 mésic po dokonceni jakéhokoli
primarniho vakcinaéniho cyklu, 20,7% (95% CI, 15,1%-26,4%) 6
meésici a 13,4 % (95% CI, 7,8 %-18,9 %) po 9 meésicich ( obrazek 3 a
eobrazek 8 v dodatku 1 ). Podobné jako u symptomatického
onemocnéni byla zjiSténa vyssi VE proti laboratorné potvrzené
infekei Delta ve srovnani s Omicronem ( obrazek 4 a eobrazek 9 v
dodatku 1). Souhrnné odhady VE proti laboratorné potvrzené infekci
delta po jakémkoli primarnim cyklu byly 80,5 % (95% CI, 75,3
%-85,7 %) po 1 mésici, 54,6 % (95 % CI, 46,5 %-62,7 %) po 6
meésicich a 45,9 % (95 % CI, 37,5 %-54,2 %) po 9 mésicich.
Odhadovany poloc¢as imunity vyvolané vakcinou proti laboratorné
potvrzené infekci SARS-CoV-2 byl 540 dnii (95% CI, 494-596 dnii)
pro Delta a 143 dnii (95% CI, 108-220 dnii) pro Omicron .

Podani posilovaci davky bylo spojeno s poc¢atecni VE proti
laboratorné potvrzené infekci pripravkem Omicron, ktera byla v
prameéru vyssi ve srovnani s cyklem zakladniho ockovani (obrazek 3),
ale s vyraznou variabilitou kdykoli po podani posilovaci davky.
Souhrnné odhady VE po podani posilovaci davky byly 55,4 % (95 %
Cl, 42,4 %-68,4 %) za 1 mésic, 36,0 % (95 % CI, 27,0 %-45,0 %) za 6
mesict a 28,9 % (95% CI, 17,1%-40,6%) po 9 mesicich. V obou
analyzach citlivosti (SA1 a SA2) byly ziskany konzistentni odhady
(eobrazky 11, 13 a 16 v dodatku 1 ).

VE proti laboratorné potvrzené infekci podle vékové
skupiny

Nasli jsme podobnou VE proti laboratorné potvrzené infekci
Omicronem u mladsich vs. starSich vékovych skupin. Zejména pokud
porovname jedince starsi 60 let s jedinci mladSimi 18 let, ziskané
modelové odhady VE jsou 39,2 % (95% CI, 34,0%-44,4%) vs 38,7%
(95% CI, 14,4%-63,1 %) za 1 mésic, 13,6 % (95% CI, 7,4 %-20,8 %) vs
13,1 % (95 % CI, 0,9 %-25,3 %) po 6 mésicich a 7,4 % (95 % CI, 2,7
%-15,0 % ) oproti 6,4 % (95% CI, -0,5 % az 13,2 %) po 9 meésicich
(eObrazek 14 v Dodatku 1 ). Mezi témito dvéma vékovymi skupinami
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nebyly pozorovany zadné vyznamné rozdily ve sdruzenych odhadech
VE proti laboratorné potvrzené infekci Delta. U Omicronu byla
zjisténa vyznamné nizsi VE u obou vékovych skupin ve srovnani s
Deltou.

Diskuse

V této studii jsme spojili publikované diikazy o ticinnosti riznych
ockovacich produktii pri prevenci SARS-CoV-2 laboratorné
potvrzené infekce a symptomatického onemocnéni, abychom odhadli
dobu trvani ochrany vyvolané vakcinou proti témto 2 koncovym
bodim pro varianty Delta a Omicron. Vysledky byly pouzity ke
kvantifikaci tirovné ochrany vyvolané vakcinou poskytnuté kdykoli
od podani posledni davky.

Provedeni analyza poukézala na to, Ze a¢innost cyklii primarniho
ockovani jak proti symptomatickému onemocnéni, tak proti
laboratorné potvrzené infekci Omicron je zpocatku nizsi a ubyva
rychleji ve srovnani s tim, co bylo pozorovano u Delty. Konzistentni
odhady VE byly ziskany pro rtizné vékové segmenty populace. Podani
posilovaci davky bylo spojeno s hladinami VE srovnatelnymi s
hladinami ziskanymi hned po cyklu zakladniho ockovani. Nase
odhady jsou v souladu se 125% nartistem VE proti Omicron, ktery je
vysledkem administrace boosteru ziskaného analyzou sekundarnich
utoki v doméacnostech. ”Nicméneé nase projekce také ukazaly, Ze po
9 mésicich od podani preockovani miize byt primérna VE proti
symptomatickému onemocnéni a laboratorné potvrzené Omicron
infekci nizsi nez 20 %, respektive 30 %.

Jiné systematické prehledy a metaanalyzy hodnotily ¢asové zmény
VE, 3=5-poskyvtujici dfikaz o poklesu VE v priibéhu ¢asu proti laboratorné
potvrzené infekci SARS-CoV-2 a symptomatické nemoci - Nase
vysledky byly v souladu s témito zjisténimi a potvrzuji dikazy o
slabnuti VE v prubéhu ¢asu proti SARS-CoV-2 Delta infekci a
symptomatické nemoci a nizsi pocatec¢ni t¢innost a rychlejsi ubyvani
spojené s Omicronem ve srovnani s predchozimi variantami. 4>
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Zejména modelované odhady VE proti laboratorn€ potvrzené infekci
SARS-CoV-2 a symptomatické nemoci Omicron jsou v souladu s
vysledky studie Wu et al ®proti jakékoli infekci Omicron SARS-CoV-
2. Ve srovnani s predchozimi metaanalyzami je pridanou hodnotou
nasi studie poskytnuti lepsi srovnatelnosti odhadt VE pochazejicich
z ruznych studii. Zavedeni funkéni formy pro modelovani VE v
pribéhu ¢asu nam skute¢né umoznuje porovnavat VE v jakémkoli
casovém bodé napric riznymi vakcinovymi produkty, variantami
SARS-CoV-2, poc¢tem davek a epidemiologickymi koncovymi body a
v relativné delSich ¢asovych horizontech. Funkéni formu
exponencialniho rozpadu jsme zvolili z divodu jejiho Sirsiho pouziti
49,50 3 rozsahlé aplikovatelnosti na epidemické modely. Alternativni
funkéni formy navrhované v literatuie jsou gama distribuces2 2ebo
linearni model rozpadu. 53Exponencialni pokles byl schopen
efektivné popsat ¢asovy trend VE vSech vybranych studii (eobrazky
2—5 v priloze 1 ). Poskytnuté parametry pro pocatecni VE a rychlost
slabnuti (eTabulky 7 a 8 v Dodatku 1 ) 1ze snadno pouzit v
dynamickych modelech prenosu, ve kterych se obvykle predpoklada,
ze slabnuti imunity nasleduje exponencialni rozdéleni.

Omezeni

Prezentované vysledky by mély byt interpretovany s ohledem na
nasledujici omezeni. Potencialni rozdily ve VE mezi vékovymi
skupinami byly posouzeny pouze ¢astecné (eobrazky 15 a 17-22 v
dodatku 1 ). Pivodniodhady VE 1y .6ti symptomatickému onemocnéni
Omicron 3335, 37, 39:45,47 3 lJaboratorné potvrzené infekci 13,2224
29-31,46 ge vztahuji k podliniim BA.1 a A2 -] kdyZ mezi témito 2
podskupinami bylo zjiSténo podobné oslabeni imunity vii¢i vakciné,
58, 59pfetrvava nejistota ohledné Géinku posilovacich davek proti
novéj$im podliniim ©2 a do¢asnych vzorcti VE spojenych s
bivalentnimi vakcinami. ©2Obecné plati, ze odhady VE proti
laboratorné potvrzené infekci by mély byt také interpretovany
opatrné. Laboratorné potvrzené infekce predstavuji smés
symptomatickych a asymptomatickych infekci, pricemz ty druhé maji
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obvykle rtiznou miru podhlasenosti kviili preferencnimu testovani na
symptomatickych jedincich. Odhady VE proti laboratorné
potvrzenym infekcim v kazdé studii mohou zaviset na relativnim
prispévku asymptomatickych. Z tohoto diivodu varujeme pred
vyvozovanim jakychkoli zavéri o rozdilném trvani ochrany pred
symptomatickym onemocnénim a laboratorné potvrzenou infekci. V
ptivodnich studiich byly pouzity rtizné navrhy studii, které byly
pouzity ke kalibraci vyvinutého statistického modelu ochrany proti
slabnuti. Tento model zahrnuje heterogenni charakteristiky
studované populace (napr. vek, pohlavi, a komorbidity) a typ studie
(kohorta vs. pripadova kontrola). I bez explicitniho jazykového
omezeni pri vyhledavani mohly byt nékteré publikované clanky
ignorovany kviili jazykovym problémtim, zejména s ohledem na
vakciny CoronaVac a BBIBP-CorV, jejichZ nasazeni bylo geograficky
vice zaméreno. Nase analyza nezkouméa mozné rozdily v ubyvani
ochrany vakcinou u jedinct, kteri nikdy nezazili infekci SARS-CoV-2,
ve srovnani s drive infikovanymi jedinci. Soucasné diikazy naznacuji,
zZe prirozena a hybridni imunita (vakcinace nasledovana zotavenim z
infekce nebo zotavenim se z infekce s naslednou vakcinaci) mtize byt
trvalejsi nez imunita vyvolana vakcinou. I bez explicitniho
jazykového omezeni pri vyhledavani mohly byt nékteré publikované
clanky ignorovany kviili jazykovym problémiim, zejména s ohledem
na vakciny CoronaVac a BBIBP-CorV, jejichz nasazeni bylo
geograficky vice zameéreno. Nase analyza nezkouma mozné rozdily v
ubyvani ochrany vakcinou u jedinct, kteri nikdy nezazili infekci
SARS-CoV-2, ve srovnani s drive infikovanymi jedinci. Soucasné
diikazy naznacuji, ze prirozena a hybridni imunita (vakcinace
nasledovana zotavenim z infekce nebo zotavenim se z infekce s
naslednou vakcinaci) miize byt trvalejsi nez imunita vyvolana
vakcinou. I bez explicitniho jazykového omezeni pri vyhledavani
mohly byt nékteré publikované ¢lanky ignorovany kvili jazykovym
problémiim, zejména s ohledem na vakciny CoronaVac a BBIBP-
CorV, jejichz nasazeni bylo geograficky vice zaméreno. Nase analyza
nezkouma mozné rozdily v ubyvani ochrany vakcinou u jedincii, kteri
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nikdy nezazili infekci SARS-CoV-2, ve srovnani s drive infikovanymi
jedinci. Soucasné diikazy naznacuji, ze prirozena a hybridni imunita
(vakcinace nasledovana zotavenim z infekce nebo zotavenim se z
infekce s naslednou vakcinaci) mtize byt trvalejsi nez imunita
vyvolana vakcinou. jejichz nasazeni bylo geograficky vice
fokalizované. Nase analyza nezkouma mozné rozdily v ubyvani
ochrany vakcinou u jedinct, kteri nikdy nezazili infekci SARS-CoV-2,
ve srovnani s drive infikovanymi jedinci. Soucasné diikazy naznacuji,
zZe prirozena a hybridni imunita (vakcinace nasledovana zotavenim z
infekce nebo zotavenim se z infekce s naslednou vakcinaci) mtize byt
trvalejsi nez imunita vyvolana vakcinou. jejichz nasazeni bylo
geograficky vice fokalizované. Nase analyza nezkouma mozné rozdily
v ubyvani ochrany vakcinou u jedincti, kteri nikdy nezazili infekci
SARS-CoV-2, ve srovnani s drive infikovanymi jedinci. Soucasné
dukazy naznacuji, ze prirozena a hybridni imunita (vakcinace
nasledovana zotavenim z infekce nebo zotavenim se z infekce s
naslednou vakcinaci) mize byt trvalejsi nez imunita vyvolana
vakcinou.22> 93 Vzhledem k velkému poétu priilomovych infekei
zptisobenych objevenim se varianty OmicronZistava 6 -8 syoyn4ni
délky trvani vakcinou indukované a prirozené imunity otevirenou
otazkou. A koneéné se odhaduje, zZe VE proti zavaznému
onemocnéni, hospitalizaci a imrtnosti bude klesat pomaleji ve
srovnani s cilovymi body uvaZzovanymi v nasi analyze,4- > poskytujici
déletrvajici ochranu pred zavaznymi nasledky.

Zaveéry

V tomto systematickém prehledu a metaanalyze jsme odhadli dobu
trvani ochrany vyvolané vakcinou proti symptomatické a laboratorné
potvrzené infekci proti variantam Delta a Omicron. Odhady uvedené
v této studii mohou byt uzitecné pro vyhodnoceni profilu citlivosti
populaci s riiznymi tirovnémi ockovani, absorpce podle véku a

vakcinacnich produktii. Tato prace by mohla podporit diskusi o
vhodnych cilech a na¢asovani budoucich ockovacich programt. Nase
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vysledky v zasadé zdiiraznily, Ze vyrazny imunitni tnik je spojen s
infekci Omicron a symptomatickym onemocnénim, s podobnym
slabnutim po cyklu zakladniho oc¢kovani a po preockovani.
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