Monoklonalni protilatky pro profylaxi téZkého priubéhu covid-19 u rizikovych pacienti.

V Ceské republice jsou dostupné monoklonalni protilatky pro nemocné s recentné
zjisténou infekci SARS-CoV-2, kteti jsou ve vysokém riziku tézkého pribehu onemocnéni
covid-19 a maji pfiznivou dlouhodobou prognézu. Tyto protilatky byly schvaleny k pouziti na
podzim 2020 v USA v ramci procesu ,,emergency use authorization (podmine¢ného
schvéleni) vydaného americkym Utadem pro kontrolu potravin a 1é&iv (FDA, Food and Drug
Administration). VVzhledem k tomu, ze stanovisko FDA je na zakladé mezinarodnich smluv
uznavano i Evropskou 1ékovou agenturou, mohlo na jeho zakladé MZ CR vydat mimoiadné
docasné rozhodnuti k povoleni distribuce, vydeje a pouzivani neregistrovaného 1é¢ivého
ptipravku. Poprvé tak byla u nas pouzita monoklonalni protilatka bamlanivimab (preparat
BAMLANIVIMAB firmy Eli Lilly) ve Fakultni Thomayerové nemocnici v Praze na zac¢atku
brezna 2021. Od této doby byla protilatka bamlanivimab podana v CR jiZ stovkam
nemocnych. Dal§im 1éCivym ptipravkem se stejnymi indikacemi jako bamlanivimab je smés
dvou monoklonalnich protilatek casirivimab/imdevimab (preparat REGN-COV?2 firmy
Regeneron/Roche), ktery je u nas nové dostupny od konce biezna 2021, a ktery byl podan jiz
desitkam pacientli. Ackoliv by m¢la byt u€innost obou monoklonalnich protilatek podobna,
predpoklada se, ze kombinovany preparat vyuzivajici vice vazebnych mist na povrchu
S proteinu viru SARS-CoV-2 je efektivnéjsi, coz je dulezité predevsim vzhledem
k objevujicim se mutacim. Z tohoto diivodu bude v budoucnosti bamlanivimab kombinovan
s monoklonalni protilatkou etesevimab. V del$Sim ¢asovém horizontu se pocitd s dalSimi
moznymi mutacemi koronaviru SARS-CoV-2 a ve vyvoji je V soucasné dobé celkem dalSich

75 monoklonalnich protilatek (!).

Monoklonalni protilatky bamlanivimab a kombinace protilatek casirivimab/
imdevimab prokazaly v klinickych studiich vynikajici vlastnosti jako profylaxe t€Zkého

prubéhu covid-19 u rizikovych nemocnych s nedavno zjisténou nakazou SARS-CoV-2. U



kombinovanych preparat bylo rovnéz prokazano kratsi vylu¢ovani viru oproti kontrolni
skuping€. V soucasné dobé probihaji i studie zamétené na ochranu rizikovych neockovanych
osob, které byly v kontaktu s infikovanymi osobami (tzv. primarni profylaxe infekce).
Ptedbézné vysledky téchto studii naznacuji 100% ochranny efekt monoklonalnich protilatek a

jeho az 3mésicni pretrvavani.

Principem G¢inku monoklonalnich protilatek bamlanivimab, casirivimab, etesivimab a
imdevimab je blokovani jeho vstupu SARS-CoV-2 do hostitelské bunky diky vazbé na jeho S
protein, coz inhibuje vazbu viru na receptor pro angiotenzin-konvertazu II, pies ktery vstupuje
do bunky. Monoklonalni protilatky rovnéz aktivuji protilatkami zprostfedkovanou bunéénou
imunitu, coz vede ke zni¢eni SARS-CoV-2-infikované buriky. Jde o mechanizmus, kdy
infikovana bunka je ,,0znacena“ protilatkami, jejichz konstantni fragment rozpoznaji NK
bunky, coz vede k jejich aktivaci a sekreci perforinu a granzymu, které spusti programovanou
bunéénou smrt (apoptoézu) infikované buniky. K potlaceni infekce také prispivaji fagocyty,

které eliminuji komplex viru s protilatkami.

Monoklonalni protilatky bamlanivimab i casirivimab/imdevimab jsou uréeny pouze
pro rizikové pacienty (tabulka 1) star$i 12 let a t€lesnou hmotnosti nad 40 kg s lehkym az
sttedn€ zdvaznym pribéhem covid-19, kteti jsou lé¢eni ambulantné a nevyzaduji
oxygenoterapii. Protilatky 1ze podat i hospitalizovanym nemocnym, ale pouze pokud jsou
hospitalizovani z jiného dtivodu, nez je onemocnéni covid-19, a spliuji kriteria uvedena
v tabulce 1. V pokynech pro podani monoklonalnich protilatek pti hospitalizaci je specificky

zdlraznéna situace, kdy dojde k nemocni¢ni ndkaze SARS-CoV-2.

Monoklonalni protilatky se podavaji intravendzné po prukazu ndkazy SARS-CoV-2
pomoci testu PCR nebo antigenniho testu (pozitivita testu je dolozena vysledkem
zaznamenanym v Informacni systému infekénich nemoci ISIN) optimaln¢ do tydne trvani

ptiznakt covid-19, nicméné lze je podat az do 10. dne trvani symptomu. Podani



monoklonalnich protilatek indikuje 1ékaf se specializovanou zpusobilosti — tj. dispenzarizujici
prakticky 1ékaf, ambulantni specialista nebo 1ékai v nemocnici. Indikujici 1ékaf vyplni
zadanku v systému ISIN a pacienta odesle na nejblizsi infuzni misto, aby se omezilo cestovani

pozitivniho pacienta. Seznam infuznich mist je uveden na webové strance MZ CR

(https://www.mzcr.cz/wp-content/uploads/2021/03/MAb infuzn%C3%AD-

m%C3%ADsta.pdf). Infuzni mista vétSinou uvadi i telefonicky kontakt a pracovni dobu na

webovych strankach svych zdravotnickych zatizeni a poddni monoklonalnich protilatek je

pripadné mozné konzultovat.
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Tabulka 1. Indikace monoklonalnich protilatek bamlanivimab a casirivimab/imdevimab

systémové onemocnéni pojiva s aktualné probihajici kombinovanou imunosupresivni

1éc¢bou nebo monoterapii kortikosteroidy

stav po transplantaci solidniho organu nebo transplantaci kostni dfené

primarni nebo sekundarni imunodeficit se zavaznou poruchou bunécné slozky imunity

onkologické nebo hemato-onkologické onemocnéni s aktualné probihajici 1écbou

vysoce aktivni autoimunitni neurologickd onemocnéni (skupiny myasthenia gravis,
neuromyelitis optica, roztrousené sklerozy) 1é¢ena anti-CD20 protilatkami nebo

imunosupresivy

plicni hypertenze v dispenzarni péci

diabetes mellitus 1. typu

diabetes mellitus 2. typu 1é¢eny farmakologicky v kombinaci i s obezitou (BMI > 35)

a/nebo hypertenzi 1éCenou farmakologicky

chronicka renalni insuficience v pravidelném dialyza¢nim programu

chronicka obstrukéni choroba ve stadiu GOLD III a IV, intersticidlni plicni onemocnéni v

dispenzarni péci, bronchialni astma na biologické 1écbé

trombofilni stav v dispenzarni péci

nervosvalova onemocnéni (zahrnuje i neurodegenerativni onemocnéni postihujici druhotné

svalovy aparat s domaci intermitentni nebo trvalou ptistrojovou podporou ventilace

Morbidni obezita (BMI > 40)




