Stanovisko k varianté omikron

Dostupné poznatky o varianté omikron se rychle vyvijeji. Nasledujici odrazi stav prevazné
pre-printové literatury k 14.12. 2021 12:00. Dle udaj, které jsou k dispozici, je velmi
pravdépodobné, Ze varianta omikron se v priibéhu pfistich nékolika tydna,
pravdépodobné v lednu ¢i v Unoru, stane dominantni variantou viru SARS-CoV-2 v Evropé.
Je duleZité se na ni nalezité pripravit.

Zakladni epidemiologicke vlastnosti

1. Varianta omikron ma v ¢astec¢né imunnich populacich vyraznou fitness vyhodu
oproti varianté delta (t.j. schopnost rychleji se Sifit a prevladnout).

2. V evropskych zemich s nejlepSimi schopnostmi surveillance ma varianta velmi kratké
¢asy zdvojnasobeni poctu pripadd kolem 2 dni (tzn. vysokou rychlost rdstu). Cisla
pripadl infekce v UK a Dansku, tedy v populacich, které jsou svym demografickym
sloZenim, mirou saturace pfedchozim onemocnénim, a stupném ockovani
podobnéjsi CR ne? JAR, se zdvojnasobuiji kazdé 2 dny. [1][2] [3]

Graf 1 - srovnani rychlosti rlstu pro varianty delta a omikron [4]
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Varianta se vyznacuje velkym poctem mutaci s 26-32 zménami v oblasti S-proteinu.
Mnoho z téchto mutaci se nachazi v oblastech, o nichz je znamo, ze se podileji na
imunitnim uniku.

Varianta se dobfe Sifi v populaci JAR s vysokou mirou promorenosti. Z toho lze
usoudit, Ze dokaze dobfe uniknout postinfekéni imunité. Z rychlého Sifeni v
evropskych zemich s vysokou proockovanosti Ize usoudit, Ze se dobfe vyhyba i
imunitni reakci vyvolané vakcinami. Predbézna data z UK naznacuji 3-8 krat vyssi
schopnost prolomit imunitni bariéru.

Z laboratornich studii porovnavajicich aktivitu neutralizacnich protilatek vytvorenych
vakcinaci ¢i prodélanym onemocnénim plyne, zZe nejlepsi neutralizacni aktivitu proti
varianté ma tzv. hybridni imunita vytvorena kombinaci prodélani infekce a ockovani.
[5] Neutralizacni aktivita protilatek u rekonvalescentt po prodélani infekce jednou z
predchozich rozSifenych variant je mala, podobné také neutralizacni aktivita
protilatek po dvoudévkovém ockovacim schématu schvalenymi vakcinami. Uginné
hladiny protilatek se dosahuje podanim treti posilujici davky, nicméné neni jasné,
jaky bude vyvoj této ochrany v Case. [6] [7] [8]

Podle britskych dat ochranny ucinek 2 davek vakciny Pfizer po 5 mésicich od podani
proti infekci variantou omikron klesa na priblizné 35 %.

Bunécna imunitni odpovéd, by navzdory znacnému poctu mutaci, neméla byt
vyraznéji ovlivnéna, a u jedinct s postinfekénimi anti-SARS-CoV-2 CD8+ T-lymfocyty
by méla byt velmi podobna, jako u pfedchozich variant. [9]

Pribéh onemocnéni

1.

V tento okamzik neexistuje dostatek relevantnich dat, ze kterych by bylo mozné
usoudit, zda onemocnéni variantou omikron ma u imunitné naivnich jedincl lehdi,
stejny nebo tézsi prlbéh, nez onemocnéni zpisobené variantou delta.

Je vysoce pravdépodobné, Ze existujici postinfekcni imunita ¢astecné chrani proti
vaznému prubéhu a hospitalizaci.

Je vysoce pravdépodobné, Ze postvakcinacni imunita ¢astecné chrani proti vaznému
pribéhu a hospitalizaci.

Na zakladé vySe zminénych laboratornich studii neutralizacni aktivity Ize odhadnout,
Ze zvySeny stupen ochrany bude zfejmé poskytovat prodélani infekce variantou
delta v poslednich 3 mésicich, posilujici davka vakciny aplikovana v poslednich 3
meésicich, nebo hybridni imunita ziskana prodélanim nemoci a ockovanim (v
jakémkoli poradi).



V populacich, kde velkou ¢ast pripadU tvori reinfekce nebo pripady prekonani
postvakcinacni imunity je proto oekavatelny mensi pomér hospitalizovanych oproti
nakazenym (nizsi IHR - Infection Hospitalization Rate ), a to i vyrazné. Toto
neznamena nizsi vlastni virulenci.

Pomér poctu osob aktualné nakaZenych a osob aktualné hospitalizovanych zavisi na
rychlosti Sifeni varianty. U rychleji se Sifici varianty je tento pomér v rdstové fazi viny
mensi, nez u pomaleji se Sifici. (Nazorné proto, Ze za dobu mezi nakazou a
hospitalizaci nakazi virus vice lidi.) Tento jev m(ze mUZe byt mylné interpretovan
Zatim nevime, zda je varianta omikron inherentné vice ¢i méné patogenni, nezli
varianta delta. Tuto informaci ziskame, az budou dostupna data u dostatecného
poctu osob bez ockovani ¢i predchozi infekce. V této dobé nemame dlvod se
domnivat, Ze by varianta omikron byla radové méné patogenni, neZli varianta delta,
zaroven ale nemame dlvod se domnivat, Ze by varianta byla vice patogenni.

Uvahy o mirném prdbéhu jsou ¢asto zaloZené na datech z Jihoafrické republiky. Pro
vysvétleni soucasného vyvoje epidemie v JAR ovsem staci faktory dle bodd 3. a 4. -
podle seroprevalencnich studii a odhadU vétSina populace JAR prodélala covid jiz v
predchozich vinach [10] a u reinfekci Ize ¢ekat mirnéjsi priibéh (m.j. v dlsledku
bunécné imunity). Interpretovat souhrnna data z JAR tak, Ze prabéhy budou leh¢ii u
0sob které nemaji Zddnou imunitu je predcasné. Pro mensi zdvaznost pribéhu
onemocnéni by svédcily nékteré klinické zkuSenosti z JAR, které ovSem vétSinou
vychazi z malého vzorku osob mladsiho véku.

Naopak zhruba obdobnou zavaznost onemocnéni naznacuji data z Danska
(podobny pomér hospitalizaci a pripad(, pozor ovsem opét na maly vzorek). [11]

Vliv v oblasti 1éCby

1.

Z4dné z monoklonéalnich protilatek, které jsou v souasné dobé v Cesku k dispozici,
nejsou proti varianté omikron ucinné (viz tabulka 1). S postupnym Sifenim varianty
bude nutné prehodnotit doporucené postupy pro jejich podani a lze ocekavat jejich
nahrazeni sotrovimabem v podobnych indikacich, jakmile bude registrovan (viz
nize).

Protilatky sotrovimab jsou ucinné i proti varianté omikron. Sotrovimab je ve fazi
pribézného posuzovani (tzv. “rolling review") Evropskou Iékovou agenturou a jeho
uvedeni na trh v EU Ize ocekavat v nejblizSi dobé. Ostatni protilatky potencialné



ucinné proti varianté omicron (napf. DZIF-10c) jsou v ranych fazich klinického
zkouSeni a je nepravdépodobné, Ze by byly dohledné dobé schvaleny ke klinickému
pouziti.

Doporucujeme zajistit dostupnost dostatecného mnozstvi sotrovimabu. Jeho podani
bude klicové v prevenci tézkych stavl u pacientd rizikovych vékem, komorbiditami a
imunitni naivitou a mdze pomoci ulevit tlaku viny na intenzivni péci.

Mechanismus ucinku molnupinaviru, paxlovidu a remdesiviru neni nijak ovlivnén
mutacemi S-proteinu, ale klinickou ucinnost ovSem mohou ovlivnit dalsi faktory jako
rychlost mnozeni viru (paxlovidu potom Iékové interakce s pacientovou vlastni
medikaci).

Lécba antivirotiky a imunomodulanci onemocnéni covid-19 vyvolana v nastupujici
vIné variantou omicron pravdépodobné nebude odliSna od lécby predchozimi
variantami, protoze vzhledem k rychlosti dominance této varianty pravdépodobné
nebudou dostupna nova data z klinickych studii.

Tabulka 1: Neutraliza¢ni aktivita monoklonalnich protilatek vici viru SARS-CoV-2 [12]

Antibody ICs,

Antibody Wu01 Alpha Delta Beta  Omicron

Bamlanivimab 0.0043 >10 >10 >10

| 0.0031 |

Etesevimab 0.9139 >10 >10

REGN10933 1.8303 >10 ICsp (ng/ml)
REGN10987 0.0454 | 0.0011 (IS

c102 m 0.6460 >10 |[ >10 - <0.02
P2B-2F6 >10 >10 >10 - 0.02-0.2
Sotroviman/sao [1.9642 | [EREELY [0:2188 | [EXEE0) 0.2-2
Fab2-36 0.1186 10 210
DZIF-10c Y| 0.0326 | 0.0346 10

ICso values >10 pg/ml indicate failure to achieve 50% neutralizing activity at the highest tested
antibody concentration of 10 pg/ml.



Vliv v oblasti diagnostiky

1. PCR testy jsou nadale zlatym standardem prilkazu virové infekce. Nékteré funguiji i
pro detekci varianty omikron, jiné nikoliv. Detailni informace poskytuji vyrobci a
Narodni referencni laboratof (NRL). [13] V oblasti diferencialniho PCR je potfeba
upravit nékteré kity tak, aby dochazelo k detekci vSech podtyp( varianty. Podle
doporuceni NRL nelze spoléhat na vysledky diskrimina¢niho PCR v tom smyslu, ze
negativni diskriminacni PCR s jistotou nevylucuje variantu omikron.

2. Citlivost vétSiny antigennich testt by méla zUstat beze zmén, vétsina testu cili na
oblast N proteinu, ktera se u variant omikron vyrazné nelisi od pfedchozich variant.
Citlivost béZné pouzivanych testl by presto bylo vhodné urychlené nezavisle
laboratorné ovérit.

3. Nenijasné, zda rychly rist varianty neni zplisoben také zkracenim generacniho
intervalu. To by pravdépodobné znamenalo jiny pribéh infekce s jinym maximem
infekZnosti, které by mohlo nastavat dfive, neZ u varianty delta.

Situace v Cesku a kratkodoby vyhled

| pFes nizky pocet potvrzenych pripadd s velkou mirou jistoty odhadujeme, Ze v Cesku jiz
dochazi ke komunitnimu Sifeni varianty omikron. Odhad skutecné incidence je nejisty, ale
predpokladame, ze je v Fadu stovek (100-1000), nelze vyloucit i nizké tisice. Rozdil mezi
poctem osob skutecné nakazenych a poctem potvrzenych je dan tim, ze ne vSechny pfipady
jsou zachycené, pouze u ¢asti pozitivnich vzork( se provadi diskriminacni PCR, a tim, Ze za
dobu, kterd béZzné uplyne mezi okamZikem infekce a okamzikem potvrzeni vyskytu varianty,
se pocet vyskytl znasobi.

Z dosavadnich dat z jinych evropskych zemi Ize oCekavat, Ze varianta omikron prevladne v
Cesku nékdy mezi obdobim Vanoc a prvnimi tydny roku 2022. Diky imunitnimu stavu
populace Ize ¢ekat Ze i v Cesku bude vét3ina ndkaz mit mirngjsi prdbéh, coz ale bohuzel pfi
velmi rychlém Sifeni nijak nevyluc€uje v absolutnich cislech vysoky pocet vaznych pribéht v
kratkém Case a extrémni zatiZzeni zdravotnictvi.

Jak by mohl vypadat vrchol viny bez dalSich intervenci zavisi na kombinaci predevsim dvou
faktorl - neznamé virulence variant omikron (viz vyse), a imunitniho stavu rizikové
populace, ktery jednak nezname, a jednak je ovlivnitelny rychlosti vakcinace. Rozptyl
moznych scénarl zachycuje tabulka 2, odhadujici potfebu novych hospitalizaci za dva tydny
(na vrcholu viny) za rliznych predpokladl o imunitnim stavu populace a predpokladd o



virulenci. VSechny pfipady jsou za pfedpokladu zachovani pouze dosavadnich (slabych)
protiepidemickych intervenci. Zluté scénare by znamenaly maximalni zat&Z nemocnic niz3i,
nez v predchozich vinach, oranzové srovnatelnou nebo mirné vétsi nez predchozi maxima,
Cervené scénare nad dostupnou kapacitu. Fialové scénare daleko za hranici kolapsu
zdravotni péce nejsou realistické, protoze neni pravdépodobné, Ze by nenastalo vyrazné
zprisnéni protiepidemickych opatreni a Ze by rlst poctu pripad nevyvolal zmény chovani
(anarchicky lockdown).

Tabulka 2: Odhad potfeby novych hospitalizaci (v intervalu 14 dni v dobé peaku viny) podle
virulence varianty omikron a imunitniho stavu populace

Zavaznost ve srovnani s VOC delta
Imunitni stav
populace
10X nizsi 2x nizsi obdobna

Optimisticky

predpoklad’ 1700

Stredni

predpoklad 3500

Pesimisticky

predpoklad? 4700

Za pozornost stoji, Ze prekroceni kapacit dostupné péce se nijak nevylucuje s vyrazné
mensi (polovicni) virulenci, a bez zavedeni dalSich protiepidemickych opatrfeni je
pravdépodobné ve vétSiné scénarl kromé optimistickych.

' Pfed vrcholem viny bude pocet rizikovych osob zcela bez imunity do 150 tisic, a poCet
rizikovych €aste¢né imunnich osob do 900 tisic (¢asteCnou imunitou je minéna vakcinacni
imunita bez posilujici davky nebo castecné vyvanula postinfekéni imunita z vin z loniské
zimy). Tohoto stavu je realné dosahnout urychlenim podani posilujicich davek a
doockovanim osob z rizikovych skupin.

2 Pocet rizikovych osob bez imunitni ochrany nebo kompletné vyvanutou ochranou 300
tisic, a poCet osob ¢astecné imunnich se zvySenym rizikem hospitalizace 1,8 milionu osob.



Za potencialné nejohrozenéjSi povaZzujeme dvé skupiny:

1. Neockované jedince rizikovych skupin, ktefi nemoc dosud neprodélali.

2. Jedince z rizikovych skupin, ktefi se ockovali v jedné z prvnich vin na jafe 2020,
maji dvé davky vakciny, a dosud nemaiji posilovaci davku. U starSich osob
bohuZel ochrana vakcinou klesa v Case rychleji, a je mozné, Ze s odstupem témeér
roku bude ochrana nedostatecna i proti riziku hospitalizace.

Doporuceni

S ohledem na vySe popsanou nejistotu je tfeba se jiz nyni pfipravit na nutnost zavedeni

dalSich protiepidemickych opatreni nutnych pro “oplosténi” viny a jeji priibézné brzdéni, a

pocitat s jejich zavedenim uz pred koncem roku, nebo v prvnich tydnech roku 2022.

Mnoho problémd spojenych s velkou vinou pripadd varianty omikron spojuje nedostatek

zdravotnického personalu, ktery je tfeba strategicky rozdistribuovat mezi odbérova mista

pro testy, ockovaci mista a nemocnice. Doporucujeme prioritizovat kroky, které umozni

doplnéni kapacit odbornym, ale nezdravotnickym personalem.

Vakcinace

1.

Aplikovat posilujici tfeti davky vakciny v co nejvétsim rozsahu. Posilujici ockovani
indukuje silnou odpovéd neutralizacnich protilatek, ktera vyznamné chrani i proti
varianté omikron. Neutraliza¢ni aktivita proti varianté omikron se po aplikaci
posilujici davky vakciny zvySuje az 100-nasobné. Zkratit minimalni interval mezi 2 a 3
davkou na 4 mésice a ucinit posilujici davku dostupnou pro vSechny obcany nad 18
let, s prioritou pro seniory a osoby rizikové. Zahajit masivni ockovaci kampan
posilujici davkou podobné jako ve Velké Britanii a Dansku. Maximalni rychlost
ockovani je dulezita ted, za nékolik mésicl bude pozdé.

V nouzovém stavu umoznit ockovani i nelékafri - v Iékarnach, studenty vSeobecného
|ékarstvi a sesterskych studijnich programd, atd., potencialné s omezenim na
aplikace posilujicich davek. To umozni navysit kapacitu ockovani, obzvlasté v
mensim méstech a hire dostupnych lokalitadch a potencialné uvolni aspon ¢ast
zdravotnického personalu na pro ucely nemocnicni péce.

Zjednodusit napojeni na ISIN. K administrativé ockovani by méla stacit aplikace pro
telefony a proces by nemél trvat déle nez par minut. Pfipadné posilit administrativni
obsazeni ockovacich mist, aby jeden ockujici mohl v ase ockovat co nejvice
zajemcl. Co nejvice zvysit kapacitu o¢kovani bez nutnosti rezervaci v CRS.



4. Napfit Gsili k tomu, aby Cesko ziskalo co nejdFive posilujici vakciny pozmé&néné proti
omikronu. Dle zkuSenosti je uZiteCné se pfedem zavazat k odbéru, dfiv nez
probéhnou schvalovaci procesy - riziko uspéchaného kontraktu je zanedbatelné v{ci
riziku nedostatku boosterd. Zaroven je vhodné posilit a udrZzovat ockovaci
infrastruktury na vysoké kapacité (>1 milion davek tydnée), i pokud by néjakou dobu
nebyly pIné vyuzité.

Testovani

V mnoha scénafrich je pravdépodobné pfi postupu viny omikron témér kompletni zahlceni
PCR testovaci kapacity a systému trasovani. PCR testy proto bude potfeba prioritizovat tak,
aby jejich nasazeni pfineslo maximalni uzitek.

1. Ve vsech pfipadech je tfeba obnovit testovani osob s prokazanou postinfekéni i
postvakcinacni imunitou tam, kde se dnes s priikazem ON netestuji (zejména 3koly,
prace, rizikove situace).

2. Objednat dostatek kvalitnich antigennich testl do kol pro testovani vSech zak{ a
studentll 2x tydné a pro testovani strategii test-to-stay (jedna se o koncept
modifikované karantény, viz stanovisko MeSES [14]). Kvalitni antigenni testy je nutno
chapat jako realisticky komplement PCR testl, nutny pro plosné testovani pri
vysokych incidencich.

3. Vtomto duchu provést obzvlasté dikladné plosné testovani vSech 7Zaku, studentl a
zaméstnancl na zac¢atku nového roku pred navratem do tfidnich a pracovnich
kolektiva.

4. ProtozZe Ize oCekavat, Ze kapacita PCR bude snadno vycerpana, doporucujeme
zajistit distribuci kvalitnich antigennich test k obyvatelim zdarma, pro
samotestovani (Uspésné funguje ve Velké Britanii, testy je mozné vyzvednout si v
|ékarnach). Je nutné komunikovat, Ze jeden test neni zarukou bezinfekcnosti a tésny
kontakt s vnimavou osobou miZe byt i pres jeho negativitu rizikovy. Pro kontakt s
neimunni rizikovou osobou je nutné absolvovat nékolik testl ve dnech nasleduijicich
po sobé.

5. Se zameéstnavateli diskutovat a pripravovat rizikovy scénar, ve kterém bude tfeba
zasadné zvysit dislednost dodrzovani protiepidemickych opatfeni ve firmach
(maximalizace home office, respiratory, rozestupy, kde je to mozné), a pravidelné
testovat osoby ockované i neockované, idealné v kombinaci s praxi test-to-stay. To
vyzaduje jiz v téchto tydnech zacit pripravovat procesy ve firmach, nakoupit testy
nebo smluvné zajistit testovaci kapacity atd.



Lécba

1.

U pacient(, kde je vhodné podani monoklonalnich protilatek by bylo vhodné
provadét diferencidlni PCR a zasoby |éCiv, které jsou neucinné proti varianté
omikron spotfebovat u pacientu s variantou delta. Zajistit ndkup monoklonalnich
protilatek sotrovimab of firmy GSK. Tyto protilatky jsou ucinné i proti varianté
omikron.

Zajistit dostatek [éciv ucinnych proti varianté omikron a jiz nyni provést objednavky v
dostatecném mnozstvi. Jedna se zejména o Paxlovid a Molnupiravir. Molnupiravir od
firmy Merck je jiz dostupny, ma vSak bohuzel relativné nizky ucinek. Paxlovid od
firmy Pfizer vykazuje vynikajici predbézné vysledky (az 89% ucinnost proti varianté
delta, ucinnost proti varianté omikron se testuje).

Plosné intervence k omezeni kontaktu

Potfebna protiepidemicka opatreni Ize zhruba usporadat podle toho, ktery typ scénarl (viz
vySe) se bude napliovat.

Zluté scénare

Maximalné vyuZit levna opatrfeni, které mohou omikron brzdit bez drahych ploSnych
omezeni. | vtomto pripadé, bez extrémniho poctu hospitalizovanych, ohroZuje o¢ekavana
vina fungovani podnikd, skol i nemoc kvdli viné nemocnosti soustiedéné v kratkém

¢asovém obdobi.

Konkrétné je doporucujeme:

Viz uvedené zmény v testovani (testovani ve Skolach a zaméstnani 2x tydné, vcetné
ockovanych, test-to-stay).

Spustit masivni komunikacni kampan podporujici dodrZzovani levnych rezimovych
opatreni (pfedevsim noseni respiratoru).

Zajistit vymahani levnych opatfeni (respiratory, omezeni kapacity, dodrzovani
karantén a izolaci) ve vSech regionech Ceska.

Sjednotit systém karantén ve Skolach tak, aby ve spolupraci Skol a KHS doslo ke
zjednodusSeni a automatizaci karantén. Kde to situace umoznuje, vyuzit test-to-stay.

OranZové scénare
Ve, co je doporuceno ve Zlutych scénafich.



Navic plo3na redukce kontaktl omezenim nejrizikovéjSich prostfedi a udalosti. (Omezeni
oteviraci doby, omezeni velikosti akci, omezeni shromazdovani, omezeni setkavani. Mozné
vyjimky: povolit akce s testem na misté).

Cervené scénare

Ve, co je doporuceno ve Zlutych a oranzovych scénarich.

Navic dalsi ploSna opatreni.

Organizacni a pravni doporuceni

1.

v v

Vzhledem k rychlosti Sifeni varianty omikron je ddleZité nastavit takové procesy
krizového Fizeni a rozhodovani, které maji odpovidajici rychlost a flexibilitu.
Vzhledem k nemoznosti pfijimat flexibilné dostatecné ucinna protiepidemicka
opatfeni podle pandemického zakona povaZzujeme za nutné prodlouzeni nouzového
stavu.

Doporucujeme oteviené komunikovat nejistotu, a pripoustét i moznost zhorseni
situace. MeSES opakované a dlouhodobé varuje pred komunikacni taktikou
nepodlozeného uklidnovani verejnosti, ktera vede k nerealnym ocekavanim, a
naslednému zklamani. Nastavenim nerealistickych ocekavani smérem k verejnosti
mUZe navic omezovat schopnost ve spravny cas pfijmou adekvatni opatreni.
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