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Jak anti-SARS-CoV-2 IgG a IgM predikují 
titr virus neutralizačních protilátek u dárců 
rekonvalescentní plazmy proti onemocnění 
COVID-19?
How do anti-SARS-CoV-2 IgG and IgM predict the titre 
of virus-neutralizing antibodies in donors of convalescent plasma 
against COVID-19 disease?
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SOUHRN: Rekonvalescentní plazma byla jednou z  léčebných modalit u pacientů s těžkým či středně těžkým průběhem nového akutního 
respiračního onemocnění COVID-19. Základní podmínkou pro její podání je dostatečný titr virus neutralizačních protilátek ≥160. Cílem 
předkládané studie je analýza dat dárců rekonvalescentní anti-covid plazmy Transfuzního oddělení Fakultní nemocnice Olomouc, konkrétně 
porovnání korelace sérologických vyšetření protilátek anti-SARS-CoV-2 s výsledky virus neutralizačního testu.

KLÍČOVÁ SLOVA: anti-SARS-CoV-2 – COVID-19 – rekonvalescentní plazma – VNT

SUMMARY: Convalescent plasma was one of the treatment modalities in patients with severe or moderate course of the new acute respiratory 
disease COVID-19. The basic condition for its administration is a suffi  cient virus neutralizing antibody titre ≥160. The aim of the present study is 
the analysis of the data of convalescent anti-covid plasma donors of the Transfusion Department of the Olomouc University Hospital, specifi cally 
to compare the correlation of serological tests of anti-SARS-CoV-2 antibodies with the virus neutralization test.
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ralizačním testem (VNT)  [2,3]. Získaná 
RP může být podána pacientům s pro-
kázaným onemocněním COVID-19 jako 
profylaxe rozvoje závažného průběhu, 
a to do 3 dnů od vzniku klinických pří-
znaků [3] a současně při negativním vý-
sledku imunologického testu na stano-
vení IgG anti-SARS-CoV-2 protilátek [2].

Úskalím získávání RP je nábor vhod-
ných dárců. Dle doporučeného postupu 
může být dárcem RP osoba, která pro-
dělala onemocnění COVID-19, přičemž 
odběr je možný nejdříve za 14  dní po 
uzdravení nebo ukončení izolace  [2]. 

Za hlavní aktivní složku RP jsou po-
važovány zejména virus neutralizační 
protilátky anti-SARS-CoV-2. U  každého 
odběru plazmy pro klinické použití se 
stanoví titr těchto protilátek nebo je 
pro toto vyšetření odebrán archivní vzo-
rek. Dle aktuálního mezioborového sta-
noviska České společnosti anestezio-
logie, resuscitace a intenzivní medicíny 
(ČSARIM) a  Evropské komise (EK) pro 
odběr a podání RP (s odvoláním na re-
levantní studie) je za účinnou pova-
žována hodnota titru neutralizačních 
protilátek  ≥  160  stanovená virus neut-

ÚVOD
Infekce novým typem koronaviru SARS-
-CoV-2 vyvolává akutní respirační one-
mocnění. Klinický průběh nemoci 
označované jako COVID-19  (corona-
virus disease 2019) může být od in-
aparentního až po život ohrožující  [1]. 
Zejména před zavedením monoklo-
nálních protilátek a specifi ckých antivi-
rotik do léčebného postupu byla jako 
jedna z  terapeutických alternativ pou-
žívána rekonvalescentní plazma (RP) 
od dárců, kteří onemocnění COVID-19
prodělali. 
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od fi rmy DiaSorin (Saluggia, Itálie). Prin-
cipem testů je kvantitativní stanovení 
specifi ckých IgG (anti-S1 a anti-S2) a IgM 
pomocí nepřímé chemiluminiscenční 
imunoanalýzy (CLIA). Vyšetření bylo 
provedeno na analyzátoru LIAISON XL 
(DiaSorin, Saluggia, Itálie). Referenční 
meze jsou stanoveny výrobcem pro 
anti-SARS-CoV-2 IgG < 12 AU/ ml nega-
tivní, 12–15 AU/ ml hraniční, > 15 AU/ ml 
pozitivní; horní hranice měřitelnosti 
(limit testu) je 400  AU/ ml (v  případě, 
že bylo dosaženo této hodnoty, sku-
tečné titry nebyly dále vyšetřovány). 
Pro anti-SARS-CoV-2  IgM jsou refe-
renční hodnoty dle výrobce: < 1 (index) 
negativní,  ≥  1,1  (index) pozitivní. Virus 
neutralizační testy byly prováděny ve 
Zdravotním ústavu se sídlem v  Ost-
ravě (ZUOVA). Jedná se o  bio logický 
pokus s  využitím živého viru a  vníma-
vých buněk, jehož principem je zachy-
cení protilátek, které mají neutralizační 
(tedy ochranný) účinek bez ohledu na je-
jich třídu. Vzhledem k vysoké pracnosti, 
časové a fi nanční náročnosti i  zahlcení 
laboratoře ZUOVA nebyly až na výjimky 
na VNT odesílány vzorky dárců s negativ-
ním či hraničním výsledkem anti-SARS-
-CoV-2  IgG (tedy titrem  <  15  AU/ ml). 
U  titrů v  rozmezí 15–30  AU/ ml byly 
zasílány přednostně vzorky s  anti-
-SARS-CoV-2  IgM pozitivitou, při tit-
rech > 30 AU/ ml pak již všechny vzorky. 
Dle metodiky VNT na ZUOVA jsou virus 
neutralizační protilátky stanovovány 
za použití ředícího panelu od 1  : 10 až 
1 : 2 560 [7]. Cut-off  hodnotou pro pro-
puštění RP byl titr 320 a vyšší. 

Statistická analýza
Získaná data byla statisticky vyhodno-
cena pomocí pomocí softwaru SW IBM 
SPSS Statistics verze 23  (IBM Corp., Ar-
monk, NY, USA). Pro porovnání skupin 
v kvalitativních parametrech byl použit 
chí-kvadrát test. Závislost mezi kvantita-
tivními parametry byla vzhledem k vý-
razné nenormální distribuci posouzena 
pomocí Spearmanovy korelační analýzy. 
Pro stanovení optimální cut-off hod-
noty anti-SARS-CoV-2  IgG pro predikci 

transfuzní anamnéza a  u  žen dále ab-
sence předchozích těhotenství vč. spon-
tánních abortů a  umělého přerušení 
těhotenství v anamnéze, případně nega-
tivní výsledek vyšetření antileukocytár-
ních protilátek (rutinně se však u dárců 
neprovádí).

Potenciální dárce RP kontaktoval TO 
FNOL vyplněním elektronického dotaz-
níku na internetových stránkách pra-
coviště nebo telefonicky, dotazník pak 
s  dárcem vyplnil pracovník TO, který 
hovor přijal. Dotazník zahrnoval prio-
ritně otázky směřující ke zjištění, zda je 
zájemce vhodným dárcem RP, vč. plazmy 
se snížením rizikem TRALI. Dále byl zjiš-
ťován klinický průběh onemocnění 
COVID-19, tedy datum pozitivního vý-
sledku testu provedeného polymerázo-
vou řetězovou reakcí (polymerase chain 
reaction – PCR) a  přítomnost jednotli-
vých symptomů. U žen dotazník zahrno-
val otázky na těhotenství. Dotazník byl 
v  průběhu období aktualizován, např. 
z  důvodu měnících se podmínek pro 
uvolnění z karantény (úvodní požadavek 
na dva negativní PCR testy). Dotazník 
potenciálního dárce RP byl následně po-
souzen lékařem TO, který provedl první 
triáž a vyřadil dárce, kteří nesplňovali kri-
téria pro darování RP. Dárci, které lékař 
vyhodnotil jako potenciálně vhodné 
k  odběru, byli pozvání na TO k  prove-
dení plazmaferézy. V  rámci jedné ná-
vštěvy TO dárce absolvoval kromě inter-
view s lékařem i odběry krevního vzorku 
na předodběrové a poodběrové vyšet-
ření dárce krve (imunohematologické 
vyšetření a  vyšetření infekčních mar-
kerů), odběr vzorku na sérologické vy-
šetření titru anti-SARS-CoV-2 IgM a IgG, 
při vyhovujícím výsledku i vyšetření titru 
virus neutralizačních protilátek a  plaz-
maferézu. Celý postup je přehledně uve-
den ve schématu 1.

Sérologická vyšetření 
Vyšetření anti-SARS-CoV-2  IgM a  IgG 
prováděl Ústav mikrobio logie LF UP a FN 
Olomouc testovými soupravami LIAI-
SON® SARS-CoV-2 S1/ S2 IgG (REF 311460) 
a LIAISON® SARS-CoV-2 IgM (REF 311480) 

Pokyn EK dále uvádí, že dárcem RP ne-
může být osoba, u níž byla imunitní od-
pověď navozena pouze očkováním, ni-
koli proděláním nemoci [3]. Dárci musejí 
splňovat obecná kritéria pro odběr krve 
a krevních složek tak, jak jsou stanovena 
vyhláškou č. 143/ 2008 Sb., o stanovení 
bližších požadavků pro zajištění jakosti 
a bezpečnosti lidské krve a jejích složek 
ve znění pozdějších předpisů (vyhláška 
o krvi) [4]. Dárci RP byli zpravidla oslovo-
váni z řad veřejnosti, např. prostřednic-
tvím webových stránek daných praco-
višť. Titry protilátek se u pacientů zvyšují 
postupně – jejich tvorba začíná zpravi-
dla kolem 2 týdnů od začátku onemoc-
nění a dosahuje maxima kolem 4. týdne. 
Následuje pokles, kdy během 90  dní 
dojde ke snížení na polovinu maximál-
ních titrů neutralizačních protilátek [5,6]. 
Právě období s  vysokými titry protilá-
tek je optimální pro odběr RP. Dárce je 
možno odebrat opakovaně, počet od-
běrů je limitován postupně klesající neu-
tralizační aktivitou darované plazmy.

Cílem předkládané studie je ana-
lýza dat dárců, kteří v  období 14  mě-
síců darovali RP na Transfuzním od-
dělení Fakultní nemocnice Olomouc 
(TO FNOL), konkrétně porovnání kore-
lace sérologických vyšetření protilátek 
anti-SARS-CoV-2 s VNT.

MATERIÁL A METODIKA
V retrospektivní studii byla analyzována 
data dárců rekonvalescentní plazmy, 
kteří podstoupili na TO FNOL odběr RP 
v období od dubna 2020 do května 2021, 
kdy byl program odběru RP ukončen.

Výběr dárců
Dárce RP musel splňovat podmínky dle 
vyhlášky č. 143/ 2008 Sb. [4] a kritéria pro 
snížené riziko akutního poškození plic 
způsobeného transfuzí (transfusion rela-
ted acute lung injury – TRALI) u příjemce. 
Vhodným dárcem je muž/ žena ve věku 
18–55 let, s tělesnou hmotností nejméně 
60 kg, který/ á se dostavil/ a ne dříve 
než 2  týdny po uzdravení, ale ne poz-
ději než 3 měsíce od úzdravy k odběru. 
S ohledem na TRALI je nutná negativní 
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medián 160). U 263 (31,7 %) dárců s ti-
trem VNT  ≥  160  (tj. hraniční hodnota 
pro umožnění využití plazmy jako re-
konvalescentní) bylo provedeno celkem 
546 odběrů (65,3 %). Z toho vyplývá, že 
poměrně velká část zájemců nebyla do 
programu výroby RP zapojena, nebo 
z  něj byla záhy vyřazena – k  možnosti 

byly dostupné u 836 vzorků – k vyřazení 
vzorku docházelo nejčastěji z důvodu ne-
vyhovujícího titru anti-SARS-CoV-2 IgG, 
nemožnosti použití plazmy kvůli chylo-
zitě či nevyhovujících výsledků pood-
běrových vyšetření. Průměrné namě-
řené titry VNT dosahovaly hodnoty 
247  (SD 309; min.  =  10, max.  =  2  560; 

hodnot titrů VNT byla využita ROC (re-
ceiver operating characteristic) analýza. 
Všechny testy byly prováděny na hladině 
statistické významnosti p < 0,05.

VÝSLEDKY
V retrospektivní analýze byla vyhodno-
cena data dárců, kteří ve sledovaném 
období 14  měsíců od dubna 2020  do 
května 2021  odpověděli na inzerát 
a  kontaktovali TO FNOL, a  to buď pro-
střednictvím webového dotazníku, či 
telefonicky. Studovaná populace zahr-
novala celkem 1 640 osob, které se při-
hlásily a vyplnily dotazník (online či po 
telefonu s pracovníkem TO). Po vyhod-
nocení lékařem bylo ze studie vyřa-
zeno 656 osob nesplňujících kritéria pro 
darování RP nebo podmínky pro sní-
žení rizika TRALI – nejčastěji se jednalo 
o graviditu, akutně probíhající onemoc-
nění, dlouhý interval od onemocnění 
COVID-19, nepotvrzení dia gnózy COVID-
19 vyšetřením PCR (pacienti měli pouze 
klinické příznaky), nevyhovující věk či 
nižší tělesná hmotnost, přítomnost one-
mocnění kontraindikujícího dárcovství 
krve či nevhodnost aferetického odběru 
RP. Část zájemců poskytla neúplné ana-
mnestické údaje a o jejich dárcovství bylo 
dodatečně rozhodnuto až po doplnění 
dat, ev. po doložení lékařských zpráv. 
Kritéria dárcovství na základě dotaz-
níku nakonec takto splnilo 984 zájemců, 
z nichž se 743 dostavilo k odběru na TO 
FNOL. Po pohovoru s lékařem bylo vyřa-
zeno dalších 142 dárců. Výsledkem bylo 
620 dárců, z toho 92,3 % mužů a 7,7 % žen 
(tab. 1).

Sérologické vyšetření
Od vybraných 620  dárců bylo zís-
káno celkem 962  aferetických odběrů. 
U všech odběrů byly vyšetřeny IgM a IgG 
protilátky. Průměrné naměřené titry 
anti-SARS-Cov-2  IgG byly 69,8  AU/ ml 
(SD 62,3; min. = 0, max. = 400; medián 
56,5). Hodnoty měřitelnosti (400 AU/ ml) 
dosáhlo 8 dárců (1,3 %) – skutečné titry 
zde nebyly dovyšetřeny. Anti-SARS-
-CoV-2 IgM byly pozitivní u poloviny od-
běrů (498; 50,1  %). Výsledky titrů VNT 

Tab. 1. Účastníci studie a provedené odběry plazmy.

Skupina počet

Dárci odpověděli na inzerát 1 640

nesplnili kritéria darování 656

byli trvale vyřazeni 297

nesplnili kritéria, ale po přezkoumání zdravotního stavu byli 
připuštěni k dárcovství

198

nesplnili kritéria 161

splnili kritéria darování 984

dostavili se na odběr 763

odběr byl kontraindikován (běžný odběr) 143

odběr byl proveden 620

Odběry byly provedeny odběry 962

hodnoty IgG byly nedostatečné (neproveden VNT) 126

hodnoty IgG byly dostatečné (proveden VNT) 836

titry virus neutralizačních protilátek byly dostatečné 546

titry virus neutralizačních protilátek nebyly dostatečné 290

IgG – imunoglobulin G; VTN – virus neutralizační test

Schéma 1. Nábor dárců rekonvalescentní plazmy na TO FNOL. 

RP – rekonvalescentní plazma

odpověděli na inzerát

splnili kritéria
(klinický průběh onemocnění 
a obecná kritéria dárcovství)

dostavili se na odběr na Transfuzní 
oddělení

odběr rekonvalescentní plazmy 
byl kontraindikován  dárce 
byl převeden na běžný odběr

absolvovali aferetický odběr 
a sérologické vyšetření

nesplnili kritéria
(vyloučeni lékařem na základě 

informací v dotazníku)

byli trvale vyřazeni

nesplnili kritéria pro dárcovství 
RP, ale po přezkoumání 
zdravotního stavu bylo 

o dárcovství rozhodnuto

nesplnili kritéria pro 
dárcovství RP
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darovat RP byla po aplikaci všech poža-
dovaných kritérií propuštěna pouze při-
bližně třetina přihlášených dárců.

Hodnoty protilátek se mění v  čase, 
což může ovlivnit i možnost provedení 
opakovaného odběru (dárci byli na 
odběr zváni na základě posledně získa-
ných hodnot). Čas se vypočítává od ob-
jevu prvních symptomů, pro objektivi-
zaci ode dne výsledku pozitivního PCR 
vyšetření. Z 962 uskutečněných odběrů 
bylo známé datum PCR testu u  dárce 
v  931  případech (u  31  datum chybělo 
a výpočet u nich nebylo možné provést). 
Titry anti-SARS-CoV-2 IgG u dárců ve stu-
dii do sedmého měsíce od pozitivního 
PCR testu signifi kantně rostly, od 7. mě-
síce klesaly (graf 1). Podobný trend vyka-
zovaly i hodnoty VNT (graf 2), kdy se titry 
do 6. měsíce od pozitivního PCR testu 
téměř neměnily, od 6. měsíce se zvýšily, 
od 8. měsíce došlo opět k poklesu.

Statistická analýza
Statistická analýza se zaměřila na stano-
vení možné korelace mezi titrem anti-
-SARS-CoV-2  IgG a  VNT, dále také na 
vztah anti-SARS-CoV-2 IgM pozitivity či 
negativity a  výsledků titru VNT. Spear-
manovou korelační analýzou byla pro-
kázána středně silná pozitivní korelace 
titrů anti-SARS-Cov-2  IgG s  dobou od 
pozitivního PCR testu do odběru. Feno-
mén byl pozorován u celkového počtu 
dní (Spearmanův korelační koeficient 
r = 0,413; p < 0,0001) i v období do 7. mě-
síce (r = 0,404; p < 0,0001). Dále byla pro-
kázána středně silná pozitivní korelace 
mezi titrem anti-SARS-CoV-2 IgG a VNT 
(r  =  0,583; p  <  0,0001), výsledky uvádí 
graf 3.

V případě pozitivity anti-SARS-CoV-2 
IgM byl prokázán statisticky významný 
posun distribuce titrů anti-SARS-CoV-2
IgG a VNT k vyšším hodnotám (p < 0,0001)
(tab. 2).

Pomocí ROC analýzy byla zjišťována 
optimální cut-off hodnota anti-SARS-
-CoV-2 IgG pro predikci titru VNT, tzn. byla 
hledána hodnota anti-SARS-CoV-2  IgG 
rozlišující vzorky, u nichž bude s vysokou 
pravděpodobností následně naměřen 

Graf 1. Distribuce hodnot anti-SARS-Cov 2 IgG v závislosti na uplynulé době od 

pozitivního PCR testu.

Legenda: kvartilový boxgraf – ve středu je medián a box je ohraničen 
1. a 3. kvartilem, svorky tvoří minimální a maximální hodnota. Kroužek (•) značí 
odlehlé hodnoty (outliers), hvězdička (*) značí extrémní hodnoty.
PCR test – test provedený polymerázovou řetězovou reakcí; IgG – imunoglobulin G
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Graf 2. Distribuce hodnot titru VTN v závislosti na době uplynulé od 

pozitivního PCR testu.

Legenda: kvartilový boxgraf – ve středu je medián a box je ohraničen 
1. a 3. kvartilem, svorky tvoří minimální a maximální hodnota. Kroužek (•) značí 
odlehlé hodnoty (outliers), hvězdička (*) značí extrémní hodnoty.
PCR test – test provedený polymerázovou řetězovou reakcí; VTN – virus 
neutralizační test
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již nebyli zváni dárci s hraniční hodno-
tou (VNT  ≤  160), u  nichž byl předpo-
klad, že následný titr protilátek nebude 
vyhovující. Většina dárců tak absolvo-
vala pouze jeden (73,5 %) či dva odběry 
(13,3 %), dalších 12,2 % dárců absolvo-
valo mezi 3–8 odběry. Nejvyšší počet od-

volníků  [9]. Frekvence darování se od-
víjela od dostupnosti dárců, titrů pro-
tilátek a  od všeobecných podmínek 
darování krve a krevních složek. Na opa-
kované odběry byli zváni jen dárci s vy-
hovujícím titrem protilátek (sérologicky, 
ev. až po znalosti VNT). Na další odběr 

titr VNT > 160 a ≥ 160 (tj. kritérium pro 
umožnění podání jako RP  [2,3]). Hod-
noty anti-SARS-CoV-2  IgG vyšší nebo 
rovny cut-off  hodnotě 74,2 predikují na-
měření zpřísněných titrů VNT  >  160  se 
senzitivitou 68,8 % a specifi citou 74,2 %. 
Hodnoty anti-SARS-CoV-2  IgG vyšší 
nebo rovny cut-off  hodnotě 65,3  pre-
dikují naměření titrů VNT  ≥  160  se 
senzitivitou 62,4  % a  specificitou 
81,8 %. Celkové výsledky jsou uvedeny 
v tab. 3.

Průměrně naměřené anti-SARS-CoV-2 
IgG při hodnotách titru VNT ≥ 160 dosa-
hovaly 71,8  AU/ ml (SD 42,9; min.  =  9,9 
a max. = 365; medián 67,0). V případě po-
zitivity anti-SARS-CoV-2 IgM byl prokázán 
statisticky významnější podíl výsledků 
titru VNT > 160, resp. ≥ 160 (p < 0,0001). 
Výsledky jsou uvedeny v tab. 4.

DISKUZE 
Transfuzní oddělení FNOL se do pro-
gramu výroby RP zapojilo mezi prvními 
zařízeními transfuzní služby v ČR, a to již 
28. dubna 2020. Prvních 26 plazem bylo 
odebráno pro zpracovatele plazmy Ta-
keda Pharmaceuticals Czech Repub-
lic, s.r.o. a kritéria pro výběr dárců se ří-
dila podmínkami zpracovatele; ostatní 
plazmy již byly určeny pro klinické pou-
žití k  léčbě pacientů s  onemocněním 
COVID-19. Celkově byla v ČR použita RP 
v léčbě 5,4 % (7 100 z celkových 131 000) 
hospitalizovaných pacientů s  onemoc-
něním COVID-19 [8]. Pro léčbu tohoto vi-
rového respiračního onemocnění bylo 
v ČR v období od dubna 2020 do dubna 
2021  vydáno celkem 14  197  transfuz-
ních jednotek (T.U.) RP, podíl TO FNOL 
činil 9,7 % (1 377 T.U.) z celkového výdeje 
v ČR v uvedeném období [8]. Kromě ně-
kolika málo T.U. v úvodu pandemie byly 
všechny RP vydávány až na základě titrů 
VNT. 

Většina zájemců se do dárcovství RP 
vzhledem ke kritériím výběru a výsled-
kům vyšetření neměla možnost zapo-
jit. To odpovídá i  jiným studiím, které 
hodnotily dostupnost dárců – např. dle 
Carter et al. bylo dárcovství umožněno 
40,1 % z původně přihlášených dobro-

Graf 3. Bodový korelační graf závislosti mezi titrem anti-SARS-CoV-2 IgG a VNT.

IgG – imunoglobulin G; VTN – virus neutralizační test
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Tab. 2. Hodnoty IgG a VNT v případě pozitivity či negativity IgM.

 IgM pozitivní p

negativní pozitivní

IgG průměr 62,7 76,5 < 0,0001

SD 58,7 63,5

medián 48,5 63,3

minimum 0 4,7

maximum 400,0 400,0

VNT průměr 172,2 313,8 < 0,0001

SD 242,3 345,8

medián 160,0 160,0

minimum 10,0 20,0

maximum 2560,0 2560,0

IgG – imunoglobulin G; IgM – imunoglobulin M; SD – směrodatná odchylka; 
VTN – virus neutralizační test
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koefi cient 0,722; p < 0,001)  [15]. Tiwari 
et al. na kohortě 139  dárců RP uvádějí 
rovněž silnou korelaci (Spearmanův ko-
relační koefi cient 0,922; p < 0,001) mezi 
těmito dvěma sérologickými parametry, 
pro stanovení hladiny IgG byla využita 
metoda CLIA (Vitros, OCD) [16]. Výsledky 
studie Mendrone-Junior et al. s 214 dárci 
RP naopak uvádějí střední korelaci VNT 
s  hladinou protilátek IgG stanovených 
pomocí CLIA soupravou firmy Abbott 
(R2 0,617; p < 0,001) a hladiny IgG stano-
vených pomocí ELISA soupravou fi rmy 
EUROimmun (R2 0,526; p < 0,001) [17].

ROC analýza ukázala, že cut-off  hod-
nota anti-SARS-CoV-2  IgG pro rozli-
šení vzorků plazmy, kde bude hodnota 
VNT ≥ 160, jak udává české i evropské do-
poručení, by měla dosahovat 66,3 AU/ ml 
(odpovídá hodnotě ředění a tím titru 80). 
Nevýhodou je poměrně nízká senzitivita 
dosahující pouze 64,0  %. Při zpřísnění 
kritérií na hodnoty VNT pouze vyšší než 
160 je odpovídající hodnota anti-SARS-
-CoV-2  IgG 66,3 AU/ ml (opět odpovídá 
ředění 80), ale senzitivita se zvyšuje mi-
nimálně na 70,6 %. Další zpřísňování kri-
térií pozbývá smyslu, protože při navý-
šení na titr VNT ≥ 320 by podíl vhodných 
dárců klesl na 33 %. To se již jeví jako ve-

do 118  dnů) od pozitivního PCR testu, 
a lze tedy předpokládat, že data získaná 
v této studii představují právě toto „zlaté 
období“ s maximálními titry protilátek.

Titry VNT byly vyšetřeny u 836 odběrů. 
Asi u třetiny z nich byly > 160 (280 od-
běrů; 33,5  %), při zahrnutí vý-
sledků  ≥  160  pak u  dvou třetin (546; 
65,3 %). Výsledky studie ukazují, že vý-
znamným prediktorem titru VNT ≥ 160 je 
pozitivita anti-SARS-CoV-2  IgM protilá-
tek (p < 0,0001). Kromě toho byla pozo-
rována středně silná pozitivní korelace 
mezi titrem anti SARS-CoV-2 IgG a VNT. 
K  podobným výsledkům dospěly i  ně-
kte ré další studie, které využívaly pro 
stanovení hladiny IgG protilátek testy 
na stejném (CLIA) či rozdílném prin-
cipu. Harvala et al. na kohortě 52 dárců 
RP uvádějí silnou korelaci (Spearma-
nův koefi cient 0,88; p < 0,001) mezi hla-
dinou IgG stanovených enzymatickou 
imunoanalýzou – ELISA (EUROimmun, 
PerkinElmer, Londýn, Velká Británie) 
a hladinou virus neutralizačních protilá-
tek [14]. Enzymatická imunoanalýza (EU-
ROimmun) byla rovněž využita ve studii 
Benner et al., do níž se zapojilo 13 dárců 
RP a kde byla opět prokázána silná po-
zitivní korelace (Spearmanův korelační 

běrů byl 13 od jediného dárce. Podíl žen, 
které absolvovaly pouze jeden odběr, 
činil 87,5 %; u mužů se jednalo o 72,4 % 
dárců. Ženy absolvovaly maximálně 
3  odběry (2  odběry 8,3  % a  3  odběry 
4,2 % žen). Metodikou požadované titry 
VNT  ≥  160  splňovalo jen 64  % odběrů 
dárců, což znamená, že více než 1/ 3 od-
běrů vedla k  získání plazmy, která ne-
mohla být využita jako rekonvalescentní. 

Výsledky ně kte rých studií ukazují, že 
protilátková odpověď je statisticky sil-
nější u mužů než u žen [10] a u pacientů 
se závažným a kritickým průběhem one-
mocnění  [10–13]. Soubor v  této studii 
obsahoval především muže (kvůli oba-
vám ze vzniku TRALI) a  osoby, u  nichž 
COVID-19  proběhl pouze jako lehčí či 
středně závažné onemocnění (vzhle-
dem k intervalu mezi uzdravením a da-
rováním, resp. k případné dočasné ne-
způsobilosti k darování). Proto se studie 
těmito aspekty nezabývala.

Vzhledem ke krátkému období, kdy 
jsou titry protilátek v  těle pacienta po 
prodělání COVID-19  nejvyšší, bylo ne-
zbytné získat a odebrat dárce relativně 
záhy po uzdravení. K  odběru ve stu-
dovaném souboru docházelo v  prů-
měru 30 dní (medián 28 dnů, od 14 dne 

Tab. 3. Výsledek ROC analýzy – hledání optimální cut-off  hodnoty anti-SARS-CoV-2 IgG pro predikci titru 

VNT > 160 a ≥ 160.

 AUC 95% interval 

spolehlivosti pro AUC

Cut-off  value off  

anti-SARS-CoV-2 IgG

Senzitivita Specifi cita

VNT > 160 0,772 0,739–0,805 74,2 68,8 % 74,2 %

VNT ≥ 160 0,767 0,734–0,800 65,3 62,4 % 81,8 %

AUC – plocha pod křivkou; IgG – imunoglobulin G; VTN – virus neutralizační test

Tab. 4. Pozitivita anti-SARS-CoV-2 IgM a titry VNT.

 

 

anti-SARS-CoV-2 IgM negativní anti-SARS-CoV-2 IgM pozitivní p

n % n %

VNT ≤ 160 313 80,1 % 243 54,6 % < 0,0001

VNT > 160 78 19,9 % 202 45,4 %

VNT < 160 180 46,0 % 110 24,7 % < 0,0001

VNT ≥ 160 211 54,0 % 335 75,3 %

IgM – imunoglobulin M; VTN – virus neutralizační test
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logické situaci a  požadavkům na RP 
z  klinických pracovišť a  jednotek in-
tenzivní péče, kde byla pacientům 
plazma podávána. 

2)  Hodnocení klinického stavu pacientů 
zapojených do studie mohlo být ovliv-
něno rozdílným přístupem ve sběru 
dat (dotazníky vyplňovali dárci online 
buď bez asistence, nebo s  pracovní-
kem TO, přičemž tito se střídali). 

3)  Z objektivních, výše popsaných dů-
vodů studovaný soubor vykazuje vý-
znamnou nekonzistentnost z pohledu 
pohlaví a věku. 

4)  Na opakované odběry byli zváni 
pouze dárci s  vyhovující hodnotou 
protilátek.

ZÁVĚR
Zajištění dostatečného počtu transfuz-
ních jednotek RP patří mezi hlavní úkoly 
transfuzní služby. V průběhu nejtěžších 
fází pandemie COVID-19 byl tento úkol 
neobvykle ztížen, protože poptávka 
z  klinických pracovišť po RP byla vý-
znamně vysoká. Oproti tomu perso-
nálu TO chyběly osobní zkušenosti a do-
stupné doporučené postupy vycházely 
z dat získaných užíváním RP proti jiným 
onemocněním, např. chřipce.

Výsledky této studie ukázaly středně 
silnou pozitivní korelaci titrů anti-SARS-
-Cov-2 IgG s dobou od pozitivního PCR 
testu do odběru a taktéž mezi titrem anti 
SARS-CoV-2 IgG a VNT. 

Dále byly prokázány významně vyšší 
hodnoty VNT a  anti-SARS-CoV-2  IgG 
při současné pozitivitě IgM a  byla sta-
novena senzitivita a  specificita hod-
not anti-SARS-CoV-2  IgG pro výsledek 
titru VNT ≥ 160, tedy hodnotu stanove-
nou doporučeným postupem jako klíčo-
vou pro hodnocení plazmy jako rekon-
valescentní. Tyto výsledky jsou velice 
cenné pro další praxi, neboť mohou po-
sloužit pracovníkům transfuzní služby 
jako vodítko pro zefektivnění výběru 
dárců RP a jejího vydávání.
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Tato studie má své limitace:
1)  K datům je nutné přistupovat s vědo-

mím retrospektivního způsobu zís-
kání a  analýzy, kdy v  průběhu pro-
gramu byla měněna kritéria a celkový 
provoz TO. Požadavky na RP byly také 
zcela podřizovány aktuální epidemio-
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