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Cil studie

Cilem studie bylo urcit prevalenci jedincl s probéhlou infekci koronavirem SARS-CoV-2 ve vybranych
skupinach v okrese Pisek a Strakonice na zakladé stanoveni pfitomnosti protilatek.

CAST 1 - Epidemiologickd situace v okresech Strakonice a Pisek

Studie probéhla v okresech Strakonice a Pisek. Oba okresy maji priblizné stejny pocet obyvatel — okres
Pisek 71 587 a okres Strakonice 70 772 (1). Vybrany byly na zakladé epidemiologické situace ze dne 12.
reverzni PCR (12 PCR pozitivnich osob / 100 tisic obyvatel) a ve Strakonicich byl nejvyssi pocet
pozitivnich PCR pozitivnich osob v Jiho¢eském kraji (46,6 PCR pozitivnich osob / 100 tisic obyvatel).
Zasadni rozdil mezi témito okresy byl na samém pocatku koronavirové epidemie. Ve Strakonicich byli
prvnimi pacienty s COVID-19 c¢tyfi zdravotnici na poliklinice (diagnostikovani byli ve dnech 14.-16. 3.
2020) a kvdli jejich cetnym kontaktim doslo k nastartovani epidemie v tomto okrese (Graf ¢. 1). 0 11



dnll pozdéji (25.3.) byli laboratorné potvrzeni prvni pacienti v Pisku. V obou okresech byl nejvétsi
narlst poctu PCR pozitivnich osob do konce bfezna. V dubnu a kvétnu byl jiz vyskyt novych pripadl
v obou okresech minimalni. Kumulativni pocet PCR pozitivnich osob v jednotlivych tydnech je uveden
v Grafu ¢.2.

Okresy se mezi sebou lisily také v zavaznosti pribéhu onemocnéni. U strakonickych pacient(l byly
zaznamenany vaznéjsi klinické pribéhy (vyssi pocet hospitalizaci, horecka a dokonce i umrti pacienta)
nez v Pisku (Tabulka ¢. 1).

Graf €. 1 - Pocet nové zachycenych PCR pozitivnich osob v okresech Strakonice a Pisek
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Graf €. 2 - Kumulativni pocet PCR pozitivnich osob ve Strakonicich a Pisku
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zdroj: https://onemocneni-aktualne.mzcr.cz/covid-19

Tabulka €. 1 — Klinické pfiznaky u pacienti s COVID-19 v Pisku a Strakonicich

Klinika Pisek Strakonice
Umrti 0 1
Hospitalizace 1 8
Horecka 2 5
Lehky prabéh 9 18

Bez priznak 0 2

Vys3§i riziko infekce vedlo také k tomu, Ze bylo na Strakonicku provedeno do konce dubna vic PCR testu
neZ na Pisecku (Graf ¢. 3).

Graf ¢. 3 - Pocet PCR vysSetienych obyvatel strakonického a piseckého okresu v laboratofich
nemochic Strakonice a Pisek

Pocet osob s provedenym PCR vySetifenim

500
400

30

20
i I I I II
, E. u
%. - - [

'S (,)‘ (9‘
AP S T S AT Ay A
: X : : : & : : : it ©- :

R SO SRS S SO RN SR S It

H Strakonice M Pisek

Pocet osob
o

o

o

G- G- G- o o
:\:\. e : A~



Cast 2 — Navrzeni studie a metodika studie

Vybér osob v dobrovolnické a profesni skupiné

Studie byla zahdjena v prvnim tydnu v kvétnu, tedy Sest tydn( od pocatku epidemie ve Strakonicich,
resp. pét tydnd od pocatku epidemie v Pisku. Ve studii bylo vySetfeno 1011 osob v okresu Strakonice
a 1000 osob v okresu Pisek. Ve Strakonicich se jednalo o 1,43 % vSech obyvatel okresu. V Pisku se
jednalo o0 1,40 % vsech obyvatel okresu. VysSetfovali jsme dvé skupiny osob — profesni skupinu (P) a
dobrovolnickou skupinu (D). Do profesni skupiny byli zafazeni hasici, policisté, fidi¢i v dopravnich
sluzbach, urednici, zdravotnici, zaméstnanci obchod(, pracovnici v sociadlnich sluzbach, pracovnici
meéstskych sluzeb, Urednici a pracovnici ve Skolstvi. Vybér se mirné lisil mezi Strakonicemi a Piskem.
Zarazeni lidé v dobé koronavirové epidemie chodili do préce, tedy byli exponovani virové nakaze a byl
u nich predpoklad, Ze se s virem mohli setkat, infekci prodélat a tudiz mohou mit protilatky. Skupina
dobrovolnicka (D) byla vybirana s ohledem na vékovou skladbu obyvatelstva okres( Strakonice a Pisek.
Vybér probihal tak, Ze se dobrovolnici sami hlasili na webovou stranku nemocnic a z pfihldasenych osob
byly nasledné vybrany osoby tak, aby se naplnil predem dany pocet osob — muz( a Zen — v jednotlivych
vékovych skupinach. Doporucené pocty osob v danych vékovych skupinach jsou uvedené v Tabulce €.
2. Ve Strakonicich bylo vysSetfeno 493 osob v profesni skupiné (P) a 518 osob mezi dobrovolniky (D). V
Pisku bylo vySetfeno 500 osob z profesni skupiny a 500 dobrovolnika.

Podminky zafazeni probandi do studie

Podminkou zarazeni osob do studie bylo:
vék 5-89 let
bez akutnich zdravotnich potizi
bez potvrzené diagndzy COVID-19 metodou PCR
trvaly pobyt, pfipadné vykon povolani v daném okresu
podepsany informovany souhlas se studii
vyplInéni dotazniku

Tabulka €. 2 — Pocty vySetfenych dobrovolnikli v jednotlivych vékovych skupinach v okresech
Strakonice a Pisek

Strakonice Pisek
dobrovolnici dobrovolnici
5-9let 17 15
10-19let 40 35
20-29 let 62 49
30-39 let 77 59
40-49 let 89 98
50 - 59 let 76 91
60 — 69 let 80 74
70-79 let 53 59
80+ let 24 20
Celkem 518 500



Vsechny osoby, které byly testovany, vyplnily pfed odbérem dotaznik. Ten zahrnoval otdzky mimo jiné
na to, zda v poslednich ¢tyfech mésicich dotycny vycestoval do zahrani¢i a do které zemé, zda mél
néjaké zdravotni potize, jaké klinické priznaky mél a kdy (ve kterém mésici) je mél. Data z dotazniku
byla zpracovdna do databazi v anonymizované formé.

Diagnostické metody akutni nebo probéhlé infekce koronavirem SARS-CoV-2.

PCR test

Provedenim vytéru nosohltanu a naslednou reversni PCR detekci viru SARS-CoV-2 zjistime, které osoby
jsou PCR pozitivni, tedy u kterych s vysokou pravdépodobnosti probihd infekce koronavirem. Mezi
zbylymi, PCR negativnimi osobami, vSak nedokazeme rozlisit ty, které se s infekci jesSté nesetkaly, uz
zdravé osoby nebo osoby s falesné negativnim testem. Uvadi se, ze reversni PCR je pozitivni u 59 — 78,2
% pacientl s COVID-19, ale i tento udaj zavisi na mnoha okolnostech (2).

Stanoveni protilatek

Pfi stanoveni specifickych protilatek metodou ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) nebo
pomoci imunochromatografickych testd (tzv. rychlotest() zavisi interpretace vysledku na tom, kdy (z
pohledu rozvoje onemocnéni) byl odbér krve proveden. Imunitni systém reaguje na virovou infekci
tvorbou specifickych protilatek. Pfi virové infekci rozliSujeme tfi zakladni typy protilatek IgM, IgA a IgG.
Kazdy z nich se ma trochu jinou roli v potlaceni virové infekce. Jejich vyvoj (tzv. sérokonverze) trva 8-
21 dni (pocitdano od prvnich symptom{ onemocnéni) a neni proto mozné spolehlivé detekovat
protilatky u osob v zacatku onemocnéni (3,4). U vétsiny pacientl jsou protilatky detekovatelné po 14
dnech. Pfi styku s virovou infekci se nejprve tvofi IgM, které byvaji detekovatelné uz od 3. az 7. dne
(2,3). Hned vzapéti se tvori IgA protilatky, které se uplatriuji hlavné na sliznicich. S uréitym zpozdénim
pribyvaji 1gG protilatky. Zatimco I1gM a IgA po probéhlé infekci postupné klesaji (viz Obrazek ¢. 1), 1gG
protilatky pretrvévaji po fadu mésicl. Tvorba protilatek se mize jedince od jedince lisit, ale vétsina
z nds by po probéhlé infekci méla mit detekovatelné protilatky IgM, IgA a I1gG, pokud se imunitni systém
s virovou ndkazou néjaky ¢as potykal. Imunitni systém reaguje také aktivaci tzv. bunééné imunity. Pfi
ni se aktivuji cytotoxické Tc lymfocyty a NK buriky (6,7). BohuZel zatim nemame k dispozici testy, které
by nam umoznily tuto druhou bojovou strategii imunitniho systému proti SARS-CoV-2 detekovat.

Obrazek €. 1 — Schéma poctu virovych castic a kinetiky tvorby protilatek pf¥i virové infekci
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PFi stanovovani protilatek anti-SARS-CoV-2 mliZzeme pouzit levnéjsi rychlotesty s mensi presnosti nebo
spolehlivéjsi, ale drazsi ELISA testy (5). Zatimco pozitivni nalezy protilatek v idedlnim pripadé znamenaji
kontakt imunitniho systému s virem, negativni nalezy by mély znamenat, Ze se osoba s virovou infekci
dosud nesetkala nebo Ze u ni dosud neprobéhl vyvoj protilatek. Pfi nizké prevalenci infekce v populaci
je vSak nutné si uvédomit, ze i nékteré z pozitivnich vysledkl je projevem falesné pozitivity, i kdyZ jsou
pouzité Spickové diagnostické testy.

Stanoveni protilatek IgG a IgA metodou ELISA EUROIMMUN

Testovanym osobam byla odebrana Zilni krev. V sérech byly stanoveny protilatky proti SARS-CoV-2
izotypu IgG a IgA. Byla pouzita metoda ELISA, kity firmy EUROIMMUN. Specificita a senzitivita téchto
testll jsou uvedeny v Tabulce ¢. 3, uvedené jsou hodnoty z navodu vyrobce (verze 4 ze dne 7. 5.
2020). Vysledkem testu je Ciselnd hodnota (OD ratio), kterd udava pomér mnozstvi protilatek ve vzorku
a v kalibratoru. Pokud je OD ratio < 0,8, pak je test negativni. Hodnoty 0,8-1,1 znamenaji hrani¢ni
vysledek. Hodnoty nad 1,1 jsou pozitivni.

Tabulka €. 3 — Senzitivita (podle doby od nakaZeni) a specificita ELISA testti EUROIMMUN

Senzitivita Senzitivita Specificita
(10-20. den) >20 dni
Vysetieni IgA 91,7% 100 % 92,4 %
Vysetieni IgG 75,0 % 93,8% 99,6 %

Test IgG protilatek se vyznacuje velmi vysokou specificitou (99,6 %), proto je doporucovan pro
screeningova vysetreni populaci. Pozitivni vysledek IgG protilatek je povaZzovan za dlkaz prodélané
infekce SARS-CoV-2. Hranicni vysledek IgG je tfeba posuzovat opatrné v kontextu dalSich informaci.
Naopak test IgA ma nizsi specificitu (92,4 %) a pro screeningova vysetieni populaci se nehodi z divodu
vysokého rizika falesné pozitivnich vysledkd. Vyhodou stanoveni IgA je vysoka senzitivita, tedy
moznost zachyceni vSech potenciondlné nemocnych osob. Pozitivni vysledky IgA protilatek je vSak
tfeba hodnotit spole¢né s vysledky IgG. Osoby, které maji pouze pozitivni IgA a nemaji IgG protilatky
povazujeme v nasi studii v této chvili za negativni, ale budeme je dale sledovat. U téchto osob jsme
doplnili PCR vySetfeni a tim ovéfili, zda nejsou infekéni. O tom, zda tyto osoby infekci koronavirem
SARS-CoV-2 prodélaly, rozhodne aZ opakované vysSetieni protilatek v casovém odstupu, protoze
jednotlivé typy protilatek v prabéhu virové infekce postupné nardstaji, nékteré z nich pfetrvavaji a jiné
postupné klesaji. Tvorba IgA predchazi tvorbé IgG, takze mizeme predpokladat, Ze pokud IgA souviselo
s infekci koronavirem, budou o nékolik dn@i / tydn( pozdéji stoupat i hladiny specifickych IgG protilatek
(viz Obrazek ¢.1).

CAST 3 — Vyskyt protildtek v okresech Pisek a Strakonice

Vyskyt protilatek v okrese Pisek

V Pisku bylo celkem vysetfeno 1 000 osob. V Tabulce €. 4 je uveden prehled poctu osob podle
namérenych hodnot IgA a IgG.

Tabulka ¢. 4 — Pocty osob s pozitivnim, hranicnim a negativnim vysledkem IgG a IgA protilatek
v okrese Pisek



IgA neg IgA hran IgA poz
I1gG neg 897 37 43
I1gG hran 7 0 4
I1gG pos

e NEGATIVNi OSOBY (bez protilatek): 897 osob (89,7 %) nemélo ani IgA ani IgG protilatky, tedy se s
infekci pravdépodobné nesetkaly.

e PROKAZATELNE POZITIVNI OSOBY (s IgG protilatkami): 12 osob (1,2 %) s pozitivnimi IgG
protilatkami (modfe) - z nich mélo 5 osob pozitivni IgA protilatky a 7 lidi mélo negativni IgA. U vSech
téchto osob byl proveden test PCR, vidy s negativnim vysledkem. Tedy neméli akutni infekci.

e HRANICNI VYSLEDEK IgG: 11 osob (1,1 %) s hrani¢ni hladinou IgG - z nich 4 osoby mély IgA pozitivni,
tedy u nich je vyssi riziko, Ze prodélaly infekci, 7 osob nemélo IgA protilatky. Jejich vysledek
povazujeme za neprlkazny, zatim predpokladame, Ze infekci neprodélali. U téchto osob bude s
¢asovym odstupem proveden kontrolni odbér s cilem zjistit, zda dosSlo ke zménam hladin protilatek
(sérokonverzi).

e POUZE POZITIVNI IgA: 43 osob (4,3 %) s pozitivnim IgA a negativnim 1gG a 37 osob (3,7 %) s
hraniénim IgA a negativnim IgG. Tyto osoby pravdépodobné maji faleSné pozitivni vysledek
vySetfeni a jejich IgA protilatky jsou jen svou strukturou velmi podobné protilatkdm proti
koronaviru. Ale nékolik osob bude mit specifické IgA protilatky. U obou skupin bude proto proveden
kontrolni odbér v ¢asovém odstupu k ovéreni sérokonverze.

Vyskyt protilatek v okrese Strakonice

Ve Strakonicich bylo celkem vySetfeno 1011 osob. V Tabulce €. 5 je uveden piehled poctu osob podle
namérenych hodnot IgA a IgG.

Tabulka €. 5 — Pocty osob s pozitivnim, hraniénim a negativnim vysledkem IgG a IgA protilatek
v okrese Strakonice

IgA neg IgA hran IgA poz
182G neg 855 77 46
I1gG hran 7 1 1
1gG pos

e NEGATIVNIi OSOBY (bez protilatek): 855 osob (84,6 %) nemélo ani IgA ani IgG protilatky, tedy se s
infekci pravdépodobné nesetkaly.

e PROKAZATELNE POZITIVNi OSOBY (s lgG protilatkami): 24 osob (2,37 %) s pozitivnimi 1gG
protilatkami, z nich mélo 11 osob pozitivni IgA protilatky, 3 osoby mély hrani¢né pozitivni IgA a 10
lidi mélo negativni IgA. U vSech téchto osob byl proveden test PCR, vZdy s negativnim vysledkem.

e HRANICNIi VYSLEDEK IgG: 9 osob (0,89 %) s hraniéni hladinou IgG - z nich 1 osoba méla IgA
pozitivni, tedy je moZné uvaZovat o prodélané infekci. U 7 osob s negativhim IgA a 1 osoby
s hrani¢nim IgA se klonime spiSe k tomu, Ze infekci koronavirem SARS-Cov-2 neprodélaly.

e POUZE POZITIVNI IgA: 46 osob (4,55 %) s pozitivnim IgA a negativnim 1gG a 77 osob (7,61 %) s
hrani¢nim IgA a negativnim IgG. U osob s pozitivnim IgA bylo provedeno PCR vysSetfeni. U zadné
osoby nebyla detekovan SARS-CoV-2. U obou skupin bude proto proveden kontrolni odbér v
Casovém odstupu k ovéreni sérokonverze.



Opakované odbéry

Opakované odbéry planujeme provést 1-2 mésice po prvnim vySetfeni. U jedné osoby jsme jiz
opakovany odbér provedli. V prvnim odbéru bylo zjisténo pozitivni IgA, ale 1gG bylo negativni. Ve
druhém odbéru (po mésici) jsme zjistili narast IgA a I1gG, které je jiz hranicni (Graf €. 4). Tento konkrétni
priklad potvrzuje, Ze osoby s pozitivnimi IgA a s negativnimi nebo hrani¢nimi IgG je tfeba pfetestovat.
Neni mozZné je v této chvili povaZovat za pozitivni, ale nelze je oznadit ani za osoby, které COVID-19
neprodélaly. Vétsinu z nich bude mozné zaradit do spravné ¢i faleSné pozitivnich skupin az po druhém
odbéru.

Graf ¢. 4 — Opakované vysetieni protilatek u osoby s pozitivnim IgA a negativnim IgG
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Zaveéry vysledkl vysetfeni protilatek v okresech Strakonice a Pisek

Celkovy prehled vysledki vysetreni protilatek je uveden v Tabulce €. 6.

1.

Na Strakonicku bylo zjisténo vic osob s protilatkami IgG proti SARS-CoV-2 nei v Pisku (2,37
% vs. 1,2 %).

Jedna se s vysokou pravdépodobnosti o osoby, které prodélaly infekci SARS-CoV-2. Zadna z
nich jiz neméla v dobé studie virus pritomny.

Hranicni vysledek 1gG protilatek a pozitivni vysledek IgA byl zjistén u jedné osoby na
Strakonicku (0,1 %) a ¢ty osob na Pisecku (0,4 %). U téchto osob nyni nelze jednoznacné urcit,
zda prodélaly nebo neprodélaly infekci SARS-CoV-2. Proto u nich bude proveden opakovany
odbér a stanoveni protilatek.

Pozitivni IgA protilatky a negativni IgG protilatky byly zjistény u 46 osob na Strakonicku (4,6 %)
a 43 osob na Pisecku (4,3 %). U téchto osob nyni nelze jednoznaéné urcit, zda prodélaly nebo
neprodélaly infekci SARS-CoV-2. Proto u nich bude proveden opakovany odbér a stanoveni
protilatek.

Ostatni hranicni vysledky povazujeme za spiSe nespecifické.Zcela bez protilatek bylo 855 osob
na Strakonicku (84,57 %) a 897 osob na Pisecku (89,7 %).

Je pravdépodobné, Ze pozitivnich osob tedy jesté pribude. O jaky pocet se bude celkové jednat,
neni nyni mozné odhadnout. Finaini vysledky budeme znat po druhych odbérech cca v pulce
Cervence.



Tabulka ¢. 6 — Pfehled vysetieni protilatek ve Strakonicich a v Pisku

Strakonice
HRANICNI IgG + POZ. IgA 1 4
(0,10 %) (0,40 %)
NEGATIVNI IgG + POZ. IgA 46 43
(4,55 %) (4,30 %)
HRANICNI IgG + NEG / HR. IgA 8 7
(0,79 %) (0,70 %)
NEGATIVNI IgG + HRAN. IgA 77 37
(7,61 %) (3,70 %)
ZCELA NEGATIVNI 855 897
(84,57 %) (89,70 %)

CAST 4 — Zhodnoceni vyskytu protilatek v zavislosti na
informacich o klinickém stavu, profesnim zarazeni, cestovani, Ci
veku

Vyskyt protilatek byl hodnocen u sledovanych skupin osob i s ohledem na vék a pracovni zafazeni.
Vramci dotaznikd jsme zjistovali, zda vySetfované osoby mély klinické priznaky respiracniho
onemocnéni a také zda vycestovaly do zahranic¢i. Mohli jsme proto porovnat vyskyt protilatek u osob,

které cestovaly a naopak nevycestovaly; a u osob, které byly nemocné a u osob bez pfiznakd
onemocnéni.

Porovnani vyskytu protilatek proti koronaviru u osob sklinickymi priznaky
respiracniho onemocnéni a bez pfiznakl

Pomoci dotaznik(l jsme zjistovali, zda mély osoby néjaké z pfiznakl respiraéniho onemocnéni v dobé

od ledna do zacatku kvétna. Mezi klinické ptiznaky byly zafazeny teplota nad 37,5°C, ryma, kasel,
dusnost, ztrata Cichu / chuti, velka Gnava. Vysledky porovnani jsou uvedeny v Tabulce €. 7.
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o Klinické pfiznaky nemélo ve Strakonicich 553 (54,7 %) osob, v Pisku 598 osob (59,8 %)
e Aspon jeden priznak mélo ve Strakonicich 458 osob (45,3 %), v Pisku 402 osob (40,2 %).
e Vice jak tfi pfiznaky mélo Ve Strakonicich 165 osob (16,3 %), v Pisku 121 osob (12,1 %).

Tabulka €. 7 — Vyskyt klinickych pfFiznakd o vySetfovanych osob ve Strakonicich a v Pisku

Strakonice Pisek

Zadné klinické priznaky 553 (54,7 %) 598 (59,8 %)
Aspon jeden pfFiznak 458 (45,3 %) 402 (40,2 %)
T¥i a vice ptiznak 165 (16,3 %) 121 (12,1 %)
Celkem osob 1011 1000

vvvvv

Zze méli koronavirovou infekci. Pro posouzeni korelace vyskytu protilatek a vyskytu pfiznakl jsme
spole¢né hodnotili vysledky ze Strakonic a Pisku (Tabulka ¢. 8).

Tabulka ¢. 8 — Vyskyt protilatek u osob s pFiznaky respiracniho onemocnéni a bez pfiznaku

S pfiznaky Bez pFiznaku ‘
Strakonice a Celkem Strakonice a Celkem
Pisek (%) Pisek (%)

IgG poz 14 1,62 % 22 1,92 %
I1gG hranicni 8 0,93 % 12 1,04 %
Pouze IgA protilatky 36 4,17 % 50 4,36 %
Bez protilatek 805 93,28 % 1064 92,68 %
Celkem 863 1148

Ocekavani, Ze ti ktefi méli priznaky respiracnich onemocnéni, budou mit cCastéji protilatky proti
koronaviru, se nepotvrdilo:

e  Pozitivni IgG protilatky mélo 14 lidi s pfiznaky a 22 lidi bez pfiznak.

e Hranic¢ni IgG mélo 8 lidi s ptiznaky, 12 lidi bez pfiznak.

e Pouze pozitivni IgA protilatky mélo 36 lidi s pfiznaky a 50 bez ptiznakd.

e Bez prokazanych protilatek bylo 805 osob s ptiznaky a 1064 osob bez priznak.
Vyskyt protilatek proti SARS-CoV-2 byl mirné vyssi u osob bez pfiznak(l neZ s pfiznaky. Domnivame se,
Ze tento vysledek je ovlivnén:

e Castym bezpfiznakovym pribéhem onemocnéni COVID-19.

e tim, Ze pfiznaky jsou nespecifické a vyskytuji se i u jinych forem respiracnich onemocnéni.

e tim, Ze kazdy z nas posuzuje vlastni zdravotni stav velmi subjektivné.

Zavéry:
Klinické pfiznaky je vhodné v pfipadé téchto studii sledovat, ale vysledek zkoumani je vyrazné
ovlivnén jejich subjektivnim vnimanim respondenty. Co je pro jednoho ,,normalni stav“, pro druhého



je uz ,priznak onemocnéni“. Nelze vyloucit, Ze koronavirova infekce velmi cCasto probéhne
bezpfiznakové.

Porovnani vyskytu protilatek proti koronaviru u rlznych profesnich skupin

Jednim z dkoll této studie bylo zjistit, zda jsou nékteré profesni skupiny vice ohrozené vyskytem
infekce koronavirem nez jiné. Je pravdou, Ze tento pohled je mirné zkresleny tim, Ze spiSe ndhodou se
mUZe stat, Ze jedna osoba zanese infekci do svého pracovniho tymu, a tim padem i dana skupina osob
bude vice nakazend nezZ jind skupina ¢i profese. Tedy pokud jedna skupina hasi¢li bude ohroZena
infekci, protoZe se v ni vyskytla osoba s COVID-19, neni moZné tento zavér zobecnit na tvrzeni ,vSichni
hasici jsou ohroZeni koronavirem®.

Pocet osob s protilatkami v rlznych profesnich skupinach ve Strakonicich resp Pisku jsou vynesené v
Tabulce €. 9 aresp 10. Nezjistili jsme vyrazné rozdily ve vyskytu protilatek mezi jednotlivymi skupinami.

Tabulka €. 9 — Vyskyt protilatek IgG a IgA u rliznych profesnich skupin ve Strakonicich

Strakonice Celkem IgGpoz IgGhran IgG neg IgA poz
Zdravotnici 40 0 0 40 1
Ridi¢i 72 3 1 68 3
Policisti 96 4 2 90 9
Pokladni 97 2 1 94 0
Hasici 86 2 3 81 9
Ufednici 67 0 0 67 3
Ostatni 35 1 0 34 0
Celkem 493 12 7 474 25

Tabulka €. 10 — Vyskyt protilatek IgG a IgA u raznych profesnich skupin v Pisku

Pisek Celkem IgGpoz IgGhran IgGneg  IgA poz
Zdravotnici 163 1 2 160 7
Ridi¢i 61 0 1 60 3
Policisti 94 1 1 92 4
Pokladni 67 0 0 67 3
Hasici 69 2 0 67 3
Méstské sluzby 23 0 0 23 0
Ostatni 23 0 0 23 1
Celkem 500 4 4 492 21
Zaveéry:

V zadné ze sledovanych profesnich skupin nebyl zjistén vyssi vyskyt protilatek proti koronavirim
v porovnani s ostatnimi skupinami. V okrese Strakonice byl pomér vyskytu protilatek mezi profesni

vvs

a dobrovolnickou skupinou 12:12, v Pisku byl 4:8, tedy vyssi ve prospéch dobrovolnické skupiny.
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Porovnani vyskytu protilatek proti koronaviru u lidi, ktefi byli v zahranici a ktefi
nevycestovali

V ramci dotaznik( jsme zjistovali:
a) zda byly osoby v zahranici v dobé od ledna do kvétna 2020.
b) kam vycestovaly
c) zdajezdi za praci do zahranici.
V Tabulce €. 11 je uvedena pfitomnost protilatek u osob, které vycestovaly do zahranici a u osob, které
nevycestovaly. V Tabulce €. 12 je uveden pocet pozitivnich osob z téch, které do zahranici vycestovaly
a zemé, které navstivily. V souboru bylo celkem 12 pendler(, nikdo z nich nemél I1gG protilatky, pouze
jeden mél pozitivni IgA protilatky.
Okres Strakonice:
e 853 osob ze Strakonic (84,4 %) do zahranici ve sledovaném obdobi nevycestovalo, 158 osob
(15,6 %) bylo v zahranici.
e Zosob, které nevycestovaly, 20 osob mélo IgG protilatky a 9 osob mélo hrani¢ni IgG.
e Zosob, které vycestovaly, 5 osob mélo 1gG protilatky
Okres Pisek:
e 836 0sob z Pisku (83,6 %) do zahranici ve sledovaném obdobi nevycestovalo, 164 osob (16,4
%) bylo v zahranici.
e Zosob, které nevycestovaly, 11 osob mélo IgG protilatky a 10 osob mélo hrani¢ni IgG.
e Zosob, které vycestovaly, pouze jedna osoba méla pozitivni IgG, a 1 osoba méla hranicni IgG

Tabulka €. 11 — Vyskyt protilatek u osob, které byly v zahranici a které nebyly v zahranici

Strakonice Pisek ‘
Nevycestovalo Bylo v zahranici Nevycestovalo Bylo v zahranici
853 158 836 164
Pozitivni IgG 20 5 11 1
Hranicni IgG 9 0 10 1
Negativni 824 153 815 162

Tabulka €. 12 — Vyskyt protilatek u osob, které vycestovaly a prehled navstivenych zemi

Pocet osob, které Pozitivni IgG Hranicni IgG
vycestovaly
Némecko 119 4 1
Slovensko 5 1 0
Rakousko 124 1 0
Italie 42 0 0
Jiné 90 0 0
Zavéry:

V zahranici bylo 322 osob z obou okresti a z nich pouze 6 osob mélo protilatky 1gG (1,86 %). Tito lidé
byli v Némecku, na Slovensku nebo v Rakousku. Nase studie neprokazala, Ze by pozitivnich osob bylo
vice mezi lidmi, ktefi byli v zahranici.
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Porovnani vyskytu protilatek proti koronaviru vridznych vékovych skupindch
dobrovolnikd

Vramci studie nds zajimalo, zda néktera zvékovych skupin nemd vyssi vyskyt protilatek proti
koronaviru. Pocet lidi v jednotlivych vékovych skupinach u dobrovolnik(l ve Strakonicich a v Pisku byl
stanoven na zdkladé vékového rozloZeni obyvatel v danych okresech (Tabulka ¢. 13).

Zavéry: V dobrovolnické skupiné jsme nezjistili vyznamné vyssi vyskyt pozitivnich osob v nékteré
z vékovych skupin ani v Pisku ani ve Strakonicich.

Tabulka €. 13 — Pocet vySetienych dobrovolnikii a vyskyt protilatek v rtiznych vékovych
skupindch ve Strakonicich a v Pisku

Strakonice Strakonice Pisek Pisek
celkem pozitivni celkem pozitivni
5-9let 17 0 15 0
10— 19 let 40 1 35 0
20-29 let 62 2 49 0
30—-39 let 77 2 59 3
40— 49 let 89 1 98 1
50—-59 let 76 0 91 1
60— 69 let 80 1 74 2
70-79 let 53 3 59 1
80+ let 24 1 20 0
Celkem 518 11 500 8

CAST 5 - Porovnani jihoCeské a celorepublikové studie PREVAL

,Srovnavaci prarezovd studie séroprevalence protilatek proti SARS-CoV-2 v okresech Pisek a
Strakonice” byla planovana v plilce dubna 2020, tedy dfive neZ byla ukoncena celorepublikova studie
PREVAL. Chtéli jsme zmapovat situaci ve dvou okresech Jihoceského kraje a ptidat dalsi, pokud mozno
co nejpresnéjsi, data do diskuze o problematice koronavirové epidemie. Ackoli nebylo nasim cilem
jakkoli celorepublikovou studii zpochybnit nebo sni “soutéZit”, od zacatku jsme s jejimi zavéry
porovnani. Z tohoto dlivodu je nezbytné uvést, proc je srovnani obou studii nesnadné a proc je slozité
zobecnovat data z obou studii na celou populaci.

Z vyse uvedenych vysledkt je zifejmé, Ze nami vykazovany procentualni pocet osob s protilatkami
proti koronaviru je vyssi nez ten, ktery je uvedeny v celorepublikové studii Preval.

14



Predné je dllezZité zminit, Ze vSechny studie, jako je ta nase i ta celorepublikova, se musi vyporadat se

tfemi problémy, pokud maji byt jejich zavéry aplikovatelné na obecnou populaci:

1) Ziskani nahodného vzorku populace - ndhodny vybér znamen3, Ze lidé jsou ndhodné vybrani a
osloveni napf. na zakladé volebnich seznamu. V tomto smyslu byly obé studie nase zatiZzené tim,
Ze zkoumaly dobrovolniky - tedy lidi, ktefi byli motivovani pfijit tfeba proto, Ze se prodélali vaznéjsi
respiracni onemocnéni. | kdyz se ani v nasi ani v celorepublikové studii neprokazala korelace mezi
klinickym ptiznaky a pozitivitou protilatek, presto neumime urcit, jaké je “dobrovolnické zkresleni”
oproti ndhodnému vybéru.

2) Korelovanost zdravotniho stavu u profesnich skupin - pokud testujeme tymy lidi (napf. hasice
z jedné jednotky), maji tyto osoby obdobné riziko expozice infekci (jeden je nemocny, postupné
onemocni dalsi kolegové na pracovisti). | kdyzZ ani toto se ve studii neprokazalo, je nutné s tim
pocitat.

3) Vysledky kazdé studie zaviseji na kvalité testh, resp. jejich senzitivité a specificité, které
k testovani pouzijeme. Tyto parametry urcuji i pocet faleSné negativnich a faleSné pozitivnich
vysledk.

Obrazek €. 2 - Studie PREVAL - Epidemiologicky gradient v geografickych jednotkach prevalencni
studie

-

~Epidemiologicky gradient® v geografickych jednotkach prevalenéni studie k 16.4.2020

Analyza provedena pro populaci 18-89 let

Jihomaoravsky kraj Brno Praha Olomouc Litoméfice Litovel, Unigow,
Cervenka

LI e Referent papuice. Breo Referentni popuioce: Proha Referentni populnce: ckres vefiorerdni pogulocs: olred .

,.'T.:-..:-..:.I:?.:-...‘ .-.-d-.r:_ I;r:f:r-:v ’ im, Proho wichod, Prohg C-:.M-:-u:.l' b:'?ﬁm-rr\'. i':(:!sr. :.r{v":n:-mr e '?l-.h“mmfw"l"“. o
ripad Corvents daowel, Uniden, Cereenkn

Pode1 ohyvale Polet obyvatel: Podet byt Podet clwyvabel Pofet obywatel Podet obywatel

S50 352 AB4 967 1311 4 170 377 96 31 18 580

Pt pozitiwnich COMID-19 Potet posithmich COVID-19:  Podt pantimich COVID-19 Polet porithmich COVID-19:  Podet pogitienich COMID-19 Podiet poaitivedich COVID-159

53] 176 L 63 7 180 146

Pofet pozitivaich  Pofet pozitivnich Pofet pozitivnich  pofet pozitivnich  Poget pozitivnich Poiet pozitivnich

COVID-19 na COVID-19 na COVID-19 na COVID-19 na COVID-19 na COVID-19 na

100tis obyv.: 100tis obyw.: 100tis obyw.: 100tis obywv.: 100tis obywv.: 100tis obywv.:

EL:] T 125 164 187 786

—

Situace v testovanych oblastech
e Jihoceska studie probihala v okresech, které mély minimalni vyskyt PCR pozitivnich nalez(.
V Pisku bylo 12 zachytd na 100 tisic obyvatel, ve Strakonicich bylo 46,6 zachytl na 100 tisic
obyvatel. Data jsou vztazena k 16.4.
o Celorepublikova studie PREVAL probihala prfevdiné v okresech s vys$sim vyskytem PCR
pozitivnich nalezl — v Brné a Jihomoravském kraji bylo 36 resp. 38 zachytl na 100 tisic obyvatel
(Obrazek ¢. 2). Data jsou vztazena k 16.4

Porovnani vysledk( jihoceské studie s celorepublikovou studii PREVAL

Teorie statistiky umoziiuje vypocist interval, ve kterém by se vysledek pro celou populaci okresu
s velkou pravdépodobnosti nachazel (obvykle se uvazuje 95 %), ale vzhledem k tomu, Ze ani jedna
studie nema nahodny vybér, je opravdu tézké odhadovat “miru dobrovolnického zkresleni”.

Je vSak moZné neurcovat interval, ale jen horni hranici, kterou celopopulacni proporce (resp. proporce
okresu) s velkou jistotou (opét 95 %) neprekroci.
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Pokud tento vypocet udélame pro okres Pisek, pak mlzeme fici, Ze kdybychom premeéfili vSechny lidi
v okrese Pisek, mélo by pozitivni IgG protilatky asi 1,6 % z nich a dost jisté by to nebylo vice nez 2,5
% (Obrazek €. 3). Ve Strakonicich by mélo 1gG protilatky 2,3 % z nich a dost jisté by to nebylo vice nez
3,4 % (Obrazek ¢. 3).

Tyto odhady vychazely jen ze vzorku dobrovolnikl, ¢imZz predchazime problému korelovanosti
zdravotniho stavu u profesnich skupin. Ten totiz znemoznuje sprdvné stanoveni podobnych intervald.

Obrazek €. 3 — Odhady vyskytu pozitivity protilatek v Pisku a Strakonicich véetné horni hranice
vyskytu

, 2,5%
1-‘ Plsek 1 1 T 1 | 1 1 ]
o I T 5 2 T 1 I 1 1
R 0% 1% 2% 3% 4% 5%
%
" 2,3%) 3,4%
= Strakonice 2 b
L 1 1 1 ] 1 ]
I 1 | v 1 1 | I
0% 1% 2% 3% 4% 5%

Na obrazku ¢.2 Epidemiologicky gradient” je vidét, Ze promofenost populace v okrese Pisek je
minimalni (12 PCR pozitivnich osob na 100 tisic obyvatel) oproti okresiim, ve kterych probihala
celorepublikova studie. Nabizi se tedy spiSe srovnani vysledkl z okresu Strakonice (46,6 PCR pozitivnich
osob na 100 tisic obyvatel) s Brnem (36 PCR pozitivnich osob na 100 tisic obyvatel) nebo
Jihomoravskym krajem (38 PCR pozitivnich osob na 100 tisic obyvatel). Interval promorenosti uvadény
ve studii Preval byl 0—-0,29 % (Obrazek ¢. 4).

Zaveéry:
Jihoceska data ukazuji, Ze skutecny vyskyt protilatek v populaci je sice nizky, ale pohybuje se v fadu

procent. Jihoceské vysledky jsou Fadové vyssi nez vysledky celorepublikové studie Preval.

Obrazek €. 4 — PredbéZné odhady vyskytu pozitivity protilatek ve studii Preval
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Predbézné odhady vyskytu pozitivity protilatek

Kohorta / populace

Rozmezi hodnot prevalence

SARS-CoV-2 pozitivnich se

zohlednénim parametri testu

€sU - populaéni vybéry

Hlavni mésto Praha 0-1,478%
Brno / Jihomoravsky kraj 0-1,873%
Olomouc / Olomoucky 0-4,056 %
kraj
AV CR / IKEM
CR — populaéni vybér 0-1,291%
IKEM
Chronicti pacienti 0-0,632%

Kohorta / populace

Rozmezi hodnot prevalence
SARS-CoV-2 pozitivnich se
zohlednénim SENZ a SPEC

Brno / Jihomoravsky kraj 0-0,219%
Hlavni mésto Praha 0-0,400 %
Mésto Litoméfice 0-0,598 %
Olomouc / Olomoucky kraj 0-1,293%
Mésta Litovel a Unicov 0-3,335%

Ve viech kohortach bylo celkové zachyceno 107 osob s pozitivnim testem na
protilatky. Stupen imunizace ceské populace je velmi nizky a ani v nejvice
zatizenych lokalitach nedosahuje hodnoty cca 4% - 5%.

(07~ NARODNI .
N \(_ SCREENINGOVE
\J2i> CENTRUM

Uzis

2 '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI
78 cesce repusLcy

Porovnani pouZitych metodik v jihoceské a celorepublikové studii Preval

Kazda ze studii byla provedena jinym typem testu. V nasi studii bylo proveden odbér vendzni krve a
protilatky IgA a 1gG byly stanoveny metodou ELISA, firmy EUROIMMUN. V celorepublikové studii byl
pouzit odbér kapilarni krve (kromé Olomouce, kde byla odebirdna krev vendzni). Ke stanoveni
protilatek byl pouZit rychlotest WANTAI. Stanovoval se celkovy imunoglobulin. Podle designu
republikové studie PREVAL je jesté planovano v Olomouci provést stanoveni protilatek ze Zilni krve
také pomoci ELISA metody, coZ podle autord studie umozni “laboratorni validaci vysledki rapid-testi
a presnéjsi odhad jeho senzitivity a specificity dileZity pro odhad skutecné prevalence”. Bohuzel ale
dosud nejsou vysledky tohoto testovani k dispozici. Nebylo sdéleno ani, jakym kitem budou protilatky
stanoveny.
My jsme také provedli verifikaci (porovnani) metod, ale v opaéném poradi. Pozitivni vzorky z testu
ELISA jsme otestovali pomoci rychlotestl nékolika vyrobcl. Vysledky této verifikace byly velmi Spatné.

Verifikace rychlotestli provedena v Pisku (Tabulka ¢. 14):
20 vzorkd (13 s pozitivnim 1gG a 7 s hrani¢nim IgG) bylo otestovdno pomoci rychlotestu
Innovita. Ani jeden test nemél validni kontrolni zénu, tedy test nebyl hodnotitelny. Slo o

nekvalitni soupravu.

Pét vzork( s pozitivnim 1gG bylo otestovano tfemi rychlotesty jinych vyrobcl — All Test, Nadal
Rapid a Deep Blue Pouze v jednom testu bylo zjisténo pozitivni 1gG (1/5 vzorkd na All Test).
VSechny ostatni vzorky vysly negativni na testech Nadal a Deep Blue.

Tabulka €. 14 - Pisek — Porovnani ELISA a rychlotestl - pouZity vzorky s pozitivnim 1gG v ELISA testu

NADAL ALL TEST DEEP BLUE INNOVITA

383 1,3 neg neg neg nelze hodnotit
838 1,4 neg poz neg nelze hodnotit
318 1,4 neg neg neg nelze hodnotit
494 1,6 neg neg neg nelze hodnotit
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neg

‘ nelze hodnotit

Verifikace rychlotestii provedena ve Strakonicich (Tabulka ¢. 15):

e Bylo otestovano 24 sér s pozitivnim 1gG z ELISA testu

e U 2/24 vzork( vysly pozitivni I1gG v testu Nadal

e U 1/24 vzorkl vyslo pozitivni IgG v testech Acro Rapid a Safecare

Tabulka &. 15 - Strakonice - Porovnani ELISA a rychlotestli - pouZity vzorky s pozitivnim IgG v ELISA

testu
S0116367 1,3 neg neg neg
$0116443 2,9 neg neg neg
S0116505 1,1 neg neg neg
S0116528 4,5 neg neg neg
S0116564 1,5 neg neg neg
S0116639 1,2 neg neg neg
S0116672 1,7 neg neg neg
S0116759 1,1 neg neg neg
S0116832 2,4 neg neg neg
S0116843 1,9 neg neg neg
S0116994 1,1 neg neg neg
S0116995 2,3 neg neg neg
S0117001 1,8 neg neg neg
S0117008 2,0 neg neg neg
S0117073 4,4 poz neg neg
S0117098 2,3 neg neg neg
S0117193 1,2 neg neg neg
S0117253 10,9 poz poz poz
S0117255 2,6 neg neg neg
S0117349 2,1 neg neg neg
S0117354 1,6 neg neg neg
S0117423 1,4 neg neg neg
S0117482 1,7 neg neg neg
S0117514 2,2 neg neg neg

Pozitivita IgG protilatek byla prokazana pouze tehdy, pokud byla pouZita séra pacient(i s COVID-19 (PCR
pozitivnich osob) viz Tabulka ¢. 16. U téchto osob jiz vysledky rapid testl vysly vétsinou pozitivni, ale
je to dano vysokou koncentraci protilatek (viz vyssi OD ratio v testu ELISA).

Tabulka €. 16 - Strakonice - Porovnani ELISA a rychlotestll - pouZity vzorky s COVID-19 pacienti

Nadal Rapid
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S0116269 1,6 neg neg neg
S0116180 2,9 poz poz poz
S0116179 3,9 slabé poz slabé poz poz
S0116178 4,2 poz slabé poz poz
S0116191 8,9 poz poz poz
S0117751 10,9 poz poz poz

Za zminku stoji i verifikace z partnerskych laboratofi, ve kterych byly porovnany pozitivni vzorky z ELISA
EUROIMMUN s rychlotesty Innovita — pouze tfi ze sedmi vzorkl byly pozitivni. Porovnani bylo
provedeno s laboratornimi metodami systémem Abbott a Elecsys COBAS Roche, které stanovuji
mnozZstvi protilatek. Shodny vysledek s ELISA metodou byl dosazen u 6 ze 7 vzork( v pripadé Abbotu a
5 ze 6 vzork(l v systému Roche (Tabulka €. 17).

Zavéry:

Z nasich verifikacnich studii vyplyva, Ze na trhu je k dispozici cela fada rychlotesti, které nejsou
vhodné pro testovani osob, nebot jejich citlivost je velmi nizkd. Naopak laboratorni metody jako je
tfeba ELISA EUROIMMUN umoziuji stanovovat protilatky v sérech osob. Rozdil mezi nasi studii a
studii celorepublikovou je zplisoben zfejmé pouZitym testem, ale to bude moiné zjistit az po
zverejnéni vysledku verifikaci provadénych v laboratofi v Olomouci.

Tabulka €. 17 = Porovnani ELISA Euroimmun s rychlotestem INNOVITA a systémy Abbott a Elecsys
COBAS ROCHE

126G 1eG Total Ig
INNgVITA AIinitygAbbott Elecsys COBAS
(rychlotest) (1P21,4) ROCHE
(coi>1,0)
4981 1,61
3182 2,02 1,22 0,08
4980 2,12 neg
4839 2,56 neg
5054 3,22 neg
4924 4,89 poz
3981 5,24 poz

Zavery ,Srovnavaci prirezové studie séroprevalence protilatek
proti SARS-CoV-2 v okresech Pisek a Strakonice”

e Protilatky proti SARS-CoV-2 byly vysetieny u 2011 osob z okresu Pisek a
Strakonice
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Skutecny vyskyt protilatek v populaci se pohybuje v fadu procent (1,6 %
v Pisku a 2,3 % ve Strakonicich) a je fadové vyssi neZ bylo zjiSténo v
celorepublikové studii Preval.

Doporucujeme dokonéit druhou cast republikové studie tedy stanovit
protilatky v sérech olomouckych dobrovolnikli metodou ELISA, ktera by
méla validovat vysledky rychlotestl

Doporucujeme provést novou celorepublikovou studii stanoveni protilatek

svwvrs

metodou ELISA s niZzSim poctem probandd, ale s Cisté nahodnym vybérem.
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