Imunitna odpoved’ po ockovani proti Covid-19
Je potrebné laboratorne vySetrenie?
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" Oddelenie klinickej imunolégie a alergolégie UN Martin
? Ambulancia klinickej imunoldgie a alergoldgie, Nitra
3 Klinika deti a dorastu LF UPJS a DFN Kosice
3 Klinika deti a dorastu JLF UK a UN Martin
* Klinika pneumoldgie a ftizeoldgie JLF UK a UN Martin

Tak ako pri indikacii akéhokol'vek (laboratérneho) vySetrenia, tak aj pred vysetrenim
pritomnosti protildtok na SARS-CoV-2 po ockovani by sme mali poznat’ odpoved na
dve otazky: ,,Co ofakiavame od vySetrenia? a ,,Aky bude d’al§i medicinsky
postup?“. Ak pozndme odpovede, laboratorne vySetrenie je odovodnené.

Virion SARS-CoV-2 obsahuje Stvoricu Strukturdlnych proteinov. Patri medzi ne
povrchovy glykoprotein vybezkov (S, ,,spike® protein), maly obalovy protein (E),
matricovy protein (M) a nukleokapsidovy protein (N). Gén S koduje protein viazuci
receptor, ktory umoziuje virusu infikovat’ bunky. Tento protein je zlozeny z dvoch
podjednotiek (S1 a S2). Ostatné tri Strukturdlne proteiny — E, N a M - su
konzervativnejSie ako glykoprotein S a st potrebné pre replikaciu a patogenézu
koronavirusov.

Pri ofkovani mRNA vakecinou aktivuje imunitnd odpoved’ protein S (spike)
(vytvoreny translaciou z vakcinaénej mRNA). Dochadza k aktivacii Specifickej
celularnej imunity — cytotoxickych a pomocnych T-lymfocytov, ktoré zabezpecia
prostrednictvom B-lymfocytov tvorbu vysokosSpecifickych ochrannych neutralizujicich
protilatok. V tomto pripade ide o protilatky namierené proti proteinu S.

Podl'a poslednych udajov mame v sucasnosti k dispozicii viac ako 200 typov
diagnostickych stprav na vySetrenie protilatok proti virusu SARS-CoV-2 ada sa
predpokladat’, Ze ich pocet bude stale stupat’. Pre potreby sérologickej diagnostiky
infekcie Covid-19 sa ako antigén pouZival spo€iatku takmer vylu¢ne nukleokapsidovy
protein N. V poslednom obdobi najméa v stvislosti s pokracujicim ockovanim proti
Covid-19 sa na trhu objavili diagnostické sety umoziiujiice stanovenie protilatok aj proti
S-proteinu, pripadne jeho podjednotkam S1 a S2. Podjednotka S1 obsahuje doménu
viazucu receptor (RBD) zodpovednu za vdzbu na angiotenzin konvertujici enzym 2
(ACE2) exprimovany na povrchu hostitel'skej bunky. Protein SI RBD hra kl'icovt
ulohu pri indukecii tvorby neutralizaénych protilatok a aktivacii T-lymfocytov, a teda pri
navodeni ochrannej imunity. Protilatky IgG proti subjednotke S1 maju vyraznejSiu
neutralizacnu schopnost’ ako protilatky proti S2.

Koncentrécie protilatok, ktoré sa tvoria po o¢kovani, st u kazdého ¢loveka individuélne
a u niektorych jedincov nemusia byt natol’ko vysoké, aby boli detekovate'né mene;j
citivymi protilaitkovymi testami. Nizka alebo nedetekovatelnd koncentracia
neutralizacnych protilatok v sére bezprostredne po vakcindcii nemusi svedCit’ o jej



neucinnosti. Koncentracia protilatok klesa po niekol’kych mesiacoch (3-6) od
vakcinacie, ¢o vSak neznamend stratu obranyschopnosti imunitného systému pri
neskorSom stretnuti s virusom. Ta ostava zachovand na zéklade vytvorenych
pamdtovych T a B lymfocytov usidlenych v sekundarnych lymfatickych tkanivach
a organoch.

Maximalne koncentracie postvakcinacnych protildtok sa dosahuju v zavislosti od
pouzitej vakciny a ockovacej schémy. Pri mRNA vakcinach je maximalna koncentracia
anti-S1-SARS-Cov2 IgG protilatok dosiahnuta tyzdenn po podani 2. davky vakciny.
V pripade vektorovej DNA vakciny AstraZeneca/Oxford je maximélna koncentracia
dosahovana 14 dni po 2. davke vakciny podanej na 28. den. Post-hock analyza ukazala,
ze ak sa druha davka aplikuje az s 90 dennym odstupom (t.j. po 12 tyzdioch), boli
dosiahnuté az 2-krat vysSie koncentracie neutralizanych protilatok ako pri boostri
medzi 4.- 6. tyzdilom. Ked’ze podanie 2. davky po 12. tyzdni nie je v sulade s platnym
SPC pre vakcinu, je vhodné aplikovanie 2. davky o najviac priblizit' k 12. tyzdiu.
Imunitnéd odpoved po vakcindacii je komplexna a okrem tvorby Specifickych protilatok
dochadza k rozvoju Specifickej bunkovej imunity s naslednou produkciou Sirokého
spektra cytokinov. Jednym znich st interferébny produkované pomocnymi
a cytotoxickymi T-lymfocytmi aod nich odvodenymi pamidtovymi bunkami.
Koncentraciu produkovanych interferonov je mozné stanovit' laboratérnymi testami
(IGRA), ¢o sa modze vyuzit' na sledovanie Specifickych reakcii T-lymfocytov na
virusové antigény. Bunkova odpoved’ pretrvava aj po poklese koncentrécie protilatok
pod hranicu detekcie. Pamitové T- a B-lymfocyty po stretnuti s infekciou spustaju
obrannu reakciu prostrednictvom opitovnej produkcie cytokinov a neutraliza¢nych
protilatok.

Imunitni odpoved’ jednotlivca po ockovani nemozZno posudzovat len na zaklade
stanovenia koncentracie sérovych protilatok. Do dnesného diia neboli stanovené tzv.
protektivne hodnoty protilitok po ockovani. NavySe, stanovenie koncentracie
postvakcinacnych protilditok nema na zaklade sicasnych vedomosti a odporucani
Ziaden dopad na d’al$Si manaZzment pacienta — nerozhoduje o pridani alebo, naopak,
vynechani davky vakciny apodobne nevedie ani k modifikacii dodrziavania
hygienickych opatreni. Z tohto pohladu moéZe toto vySetrenie dokonca viest’
k nespravnym zaverom a v pripade nevytvorenia dostato¢nej koncentracie protilatok
aj k vzostupu neddvery k ockovaniu, ktoré pritom mé komplexny efekt a vedie k reakcii
vo viacerych oblastiach imunitného systému, nielen k tvorbe protilatok.

Na zaklade doterajSich zisteni a irovne naSich poznatkov moZno konStatovat’, Ze
hlavny vyznam stanovenia protilatok v triedach IgM, IgA a IgG proti SARS-CoV-
2 zostava stale diagnosticky ako aj experimentilny na sledovanie imunogenity
jednotlivych vakcin v klinickych Stadiach.
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