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SOUHRN: COVID-19 způsobený SARS-CoV-2 představuje již více než dva roky život ohrožující globální pandemické onemocnění, které přispívá 
k  vysoké úmrtnosti. Obzvláště rizikovou skupinou jsou starší jedinci s  komorbiditami a  imunokompromitovaní nemocní. Úsilí vědeckého 
výzkumu se proto intenzivně soustředí na vývoj a optimalizaci léčby nemoci COVID-19. Časná léčba SARS-CoV-2-neutralizujícími monoklonálními 
protilátkami se ukázala in vitro i v klinické praxi jako účinná u pacientů s vysokým rizikem progrese nemoci do těžkého COVID-19. Souhrnná práce 
shrnuje potenciální klinické přínosy nedávno schválené kombinace monoklonálních protilátek tixagevimab a cilgavimab pro prevenci a léčbu 
COVID-19.

KLÍČOVÁ SLOVA: tixagevimab – cilgavimab – monoklonální protilátky – vakcinace – preexpoziční profylaxe – léčba – COVID-19 – imunokom-
promitovaný hematologický pacient

SUMMARY: COVID-19 caused by SARS-CoV-2 is a life-threatening global pandemic disease that has led to high mortality for over two years. 
Elderly individuals with comorbidities and immunocompromised patients are particularly at risk. Scientifi c research eff orts are therefore 
intensively focused on the development and optimization of COVID-19 treatment. Early treatment with SARS-CoV-2-neutralizing monoclonal 
antibodies has been shown to be eff ective both in vitro and in clinical practice in patients at high risk of disease progression to severe COVID-19. 
This paper summarizes the potential clinical benefi ts of the recently approved monoclonal antibody combination tixagevimab and cilgavimab 
for COVID-19 prevention and treatment.
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BA.1  citlivá k  aktivní imunizaci, na roz-
díl od variant BA.4  a  BA.5, hlášených 
poprvé začátkem roku 2022  z  Jižní Af-
riky, opět se sníženou citlivostí vůči oč-
kování a  přirozené imunitě po prodě-
lané infekci BA.1  [6–8]. Očkování proti 
COVID-19 obecně představuje účinnou 
prevenci symptomatického a závažného 
COVID-19  [9], avšak ně kte ré skupiny 
oslabených jedinců zůstávají vzhledem 
k neustálé cirkulaci SARS-CoV-2 v popu-
laci v ohrožení  [10]. Starší jedinci s ko-

jící vlnou varianty Omicron byla po-
psána řada jejích podlinií lišících se 
v citlivosti vůči přechozí vakcinaci proti 
COVID-19  a  přirozené imunitě po pro-
dělané infekci. Omicron BA.1, poprvé 
identifi kovaný v  Botswaně v  listopadu 
2021, vedl vzhledem k  nízké účinnosti 
očkování a  přirozené imunity po pro-
dělaném COVID-19  k  vysoké četnosti 
průlomových infekcí a  nárůstu počtu 
infi kovaných, i  když s  méně závažným 
průběhem [3–5]. Varianta BA.2 je oproti 

ÚVOD
Onemocnění COVID-19 (coronavirus dis-
ease 2019) způsobené SARS-CoV-2  (se-
vere acute respiratory syndrome-rela-
ted coronavirus-2) se objevilo poprvé na 
konci roku 2019 ve Wu-chanu s násled-
ným rozvojem globální pandemie a více 
než 6 miliony úmrtí [1]. Několik z muto-
vaných SARS-CoV-2  označených za va-
rianty vzbuzující obavy (Alpha, Delta, 
Omicron) způsobilo postupné pande-
mické vlny  [2]. V  souvislosti s  probíha-
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SARS-CoV-2 s prodlouženým poločasem, 
které se současně vážou na odlišné, ne-
překrývající se oblasti vazebné domény 
receptoru virového spike proteinu  [40] 
(obr.  1). Léčivý přípravek je určen pro 
intramuskulární podání umožňující 
včasnou intervenci v  ambulantním re-
žimu  [36,38]. Jeho prodloužený polo-
čas 90 dnů (ve srovnání s kratšími polo-
časy 18–32 dnů jiných monoklonálních 
protilátek neutralizujících SARS-CoV-2), 
vyplývající ze specifi ckých genetických 
modifikací aminokyselin (YTE: M257Y, 
S259T, T261E), by potenciálně mohl po-
skytnout dlouhodobou ochranu proti 
symptomatickému COVID-19  a  zmír-
nit průběh onemocnění [40–44]. V pro-
bíhající studii fáze 1  poskytla jednorá-
zová intramuskulární aplikace 300 mg 
AZD7442 u zdravých jedinců průměrný 
neutralizační titr SARS-CoV-2 v séru více 
než 10krát vyšší než titr rekonvalescent-
ního séra po dobu nejméně 3  měsíců, 
přičemž 9  měsíců od podání zůstal 
titr 3× vyšší než u  rekonvalescentního 
séra [40].

Tixagevimab-cilgavimab má in vitro 
v  porovnání s  ostatními monoklonál-

centně publikovaná data u očkovaných 
pacientů s  hematologickými maligni-
tami, zejména podstupujících B-lym-
fodepleční terapii, prokázala sníženou 
imunitní odpověď a  zvýšené riziko in-
fekce způsobené SARS-CoV-2, hospitali-
zace a úmrtí přesahující 10 % [18,29,30].

Včasná léčba určitými SARS-CoV-
-2-neutralizujícími monoklonálními pro-
tilátkami a  jinou antivirovou terapií se 
ukázala jako efektivní  [13,31–38]. Nic-
méně jejich účinnost může být omezena 
vznikem nových variant SARS-CoV-2, ze-
jména Omicron BA.4/ 5 [4,6,33,39].

V naší souhrnné práci předkládáme 
výsledky dosavadních studií týkajících se 
použití kombinace monoklonálních pro-
tilátek neutralizujících SARS-CoV-2 – ti-
xagevimabu-cilgavimabu (T+C) – v pre-
venci a léčbě COVID-19 u defi novaných 
skupin pacientů.

TIXAGEVIMAB-CILGAVIMAB
Tixagevimab-cilgavimab (AZD7442, Ca-
talent, Bloomington, IN, USA), léčivý pří-
pravek s obchodním názvem EVUSHELD, 
je kombinací dvou plně lidských mono-
klonálních protilátek neutralizujících 

morbiditami a  imunokompromitovaní 
pacienti jsou tak vystaveni riziku prů-
lomových infekcí, závažného průběhu 
a  následků COVID-19  a  smrti, zvláště 
v souvislosti s výskytem nových variant 
s nižší účinností vakcín [9,11–18]. Prolon-
gované infekce a  reinfekce způsobené 
SARS-CoV-2 nezřídka popisované u imu-
nokompromitovaných jedinců navíc 
mohou samy o sobě vést ke vzniku no-
vých variant [19]. Kromě toho podstatná 
část celosvětové populace zůstává stále 
neočkovaná [20], a je tak vystavena zvý-
šenému riziku hospitalizace a úmrtnosti 
na COVID-19 ve srovnání s očkovanými 
jedinci [17,21,22].

Z tohoto důvodu jsou zapotřebí vý-
zkum, který neustále probíhá, a vývoj no-
vých léků s cílem chránit rizikovou popu-
laci a snížit zátěž systémů zdravotní péče. 
Navzdory určitému pokroku v léčebných 
možnostech COVID-19, vč. několika vak-
cín, antivirotik a monoklonálních proti-
látek, zůstává skupina imunokompromi-
tovaných pacientů s  hematologickými 
malignitami ve zvýšeném riziku kom-
plikovaného, protrahovaného, recidi-
vujícího COVID-19  a  smrti  [23–28]. Re-

Obr. 1. Schéma účinku SARS-CoV-2-neutralizující monoklonální protilátky tixagevimabu-cilgavimabu. Obrázek byl 
převzat a adaptován z „Proposed therapeutic treatments for COVID-19 targeting viral entry mechanism“ by BioRender.com 
(2021). https://app.biorender.com/biorender-templates.
ACE2 – angiotenzin-konvertující enzym 2; mAb – monoklonální protilátka (monoclonal antibody); SARS-CoV-2 – 
koronavirus 2 způsobující těžký akutní respirační syndrom (severe acute respiratory syndrome-related coronavirus-2); 
TIXA/CILGA – tixagevimab/cilgavimab
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nání s placebem (8; 0,2 % vs. 17; 1,0 %) 
(snížení relativního rizika: 76,7 % [95 % 
CI 46,0–90,0]; p < 0,001). Medián doby 
sledování po podání přípravku byl 
83 dní. Dobu do prvního symptomatic-
kého COVID-19  u  pacientů v  obou ra-
menech ukazuje obr.  2. Alespoň jedna 
nežádoucí příhoda byla hlášena s  po-
dobnou frekvencí v  obou ramenech 
(35,3 % ve skupině T+C vs. 34,2 % ve sku-
pině s placebem), přičemž většina nežá-
doucích příhod byla mírné nebo střední 
intenzity. Nejčastější nežádoucí přího-
dou s vysokým zájmem sledování byla 
reakce v místě aplikace studiové medi-
kace se srovnatelným výskytem u  pa-
cientů s T+C (2,4 %) vs. placebem (2,1 %). 
Výskyt závažných nežádoucích příhod 
byl podobný v  obou ramenech (1,4  % 
vs. 1,3 %), avšak pouze v jednom případě 
byl hodnocen v souvislosti se studiovou 
medikací (< 0,1 %). Jednalo se o rozvoj 
trombózy dolní mezenterické tepny po 
aplikaci T+C. Všech osm (0,2 %) úmrtí ve 
studii nesouviselo s  podáním studiové 
medikace.

TIXAGEVIMAB-CILGAVIMAB 
V PREEXPOZIČNÍ 
PROFYLAXI COVID-19
Použití T+C v  preexpoziční profylaxi 
COVID-19  hodnotila u  dospělých pa-
cientů randomizovaná, dvojitě zasle-
pená, placebem kontrolovaná klinická 
studie fáze 3, PROVENT  [41]. Kritérium 
k zařazení představovalo zvýšené riziko 
neadekvátní odpovědi na aktivní imu-
nizaci z  důvodu věku  ≥  60  let, komor-
bidity, oslabené imunity nebo intole-
rance očkování. Zařazeným jedincům 
byly aplikovány dvě samostatné intra-
muskulární injekce 150 mg tixagevi-
mabu /  150 mg cilgavimabu nebo pla-
ceba. Ze studie byli vyloučeni jedinci 
s  laboratorně potvrzenou infekcí virem 
SARS-CoV-2  v  anamnéze nebo s  prů-
kazem protilátek proti SARS-CoV-2  při 
screeningu.

Primární analýza zahrnovala 5 172 pa-
cientů (T+C – 3  441; 67  %  /  placebo  – 
1 731; 33 %). Tixagevimab-cilgavimab vý-
znamně snížil riziko symptomatického, 
RT-PCR potvrzeného COVID-19 v porov-

ními protilátkami velmi dobrou neutra-
lizační aktivitu SARS-CoV-2  vč. variant 
vzbuzujících obavy  [40]. Práce porov-
návající senzitivitu varianty Omicron 
BA.1  a  BA.2  s  různými monoklonál-
ními protilátkami prokázala po apli-
kaci T+C neutralizaci u  66  %  (19/ 29) 
a  100  %  (29/ 29) jedinců  [45]. Ve srov-
nání s variantou Delta byly neutralizační 
titry sníženy výrazněji proti BA.1 (344×) 
v porovnání s BA.2 (9×). Podobně i další 
práce prokázaly nižší, ale zachovalou ak-
tivitu T+C proti variantě BA.1 a BA.4/ 5 ve 
srovnání s BA.2 [4,46,47].

Tixagevimab-cilgavimab získal na zá-
kladě výsledků studie PROVENT povo-
lení k použití v různých zemích, vč. České 
republiky, pro prevenci COVID-19 u de-
fi nované skupiny dospělých a  dětí (ve 
věku 12 let a starších s hmotností ales-
poň 40 kg) [41,48,49]. Současně již byla 
publikována data studie fáze 3 TACKLE 
dokazující efektivitu a bezpečnost kom-
binace T+C v léčbě COVID-19 u nehospi-
talizovaných dospělých pacientů s mír-
ným až středně těžkým COVID-19 [44].

Obr. 2. Doba do prvního SARS-CoV-2 RT-PCR pozitivního onemocnění po podání tixagevimabu-cilgavimabu (AZD7442) / 

placeba ve studii PROVENT [41]. Spodní graf ukazuje stejná data na zvětšené ose y.
RT-PCR – polymerázová řetězová reakce v reálném čase (real-time-polymerase chain reaction); SARS-CoV-2 – koronavirus 2 
způsobující těžký akutní respirační syndrom (severe acute respiratory syndrome-related coronavirus-2)
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cebem (3/ 405 – 1 % vs. 11/ 412 – 3 %; sní-
žení relativního rizika: 71,9  %  [95  % CI 
0,3-92,1]; p = 0,036). Současně bylo ve sku-
pině s T+C méně jedinců hospitalizováno 
pro COVID-19 oproti skupině s placebem 
(17/ 413 – 4 % vs. 40/ 421 – 10 %). Efekti-
vita byla navíc podpořena rychlejším po-
klesem nálože SARS-CoV-2 RNA ze stěrů 
dutiny nosní ve skupině s T+C oproti sku-
pině s placebem [44]. Nežádoucí příhody 
se vyskytly s podobnou frekvencí v obou 
ramenech – 29 % ve skupině s T+C oproti 
36 % ve skupině s placebem – a byly vět-
šinou mírné nebo střední závažnosti. Nej-
častější nežádoucí příhodou s  vysokým 
zájmem sledování byla bolest v místě vpi-
chu se stejným výskytem v obou rame-
nech (2  % vs. 2  %). Závažné nežádoucí 
příhody hlásilo 33 (7 %) účastníků ve sku-
pině T+C a 54 (12 %) ve skupině s place-
bem – nejčastěji SARS-CoV-2 pneumonii 
(5,1 % a 10,9 %). Úmrtí na COVID-19 byla 
hlášena s menší frekvencí v rameni s T+C 
oproti skupině s placebem (3; 0,7 % vs. 6; 
1,3 %). Studie tak prokázala signifi kantní 
efektivitu na snížení rizika progrese do 
těžkého COVID-19  nebo smrti a  bez-
pečnost v případě časného podání T+C 
oproti placebu u ambulantních nevakci-
novaných dospělých.

lantní nevakcinovaní pacienti s  labora-
torně potvrzeným lehkým až středně 
těžkým COVID-19 (stanoveným pomocí 
RT-PCR nebo antigenním testem v  ja-
kémkoliv vzorku z dýchacích cest ode-
braném 3  dny nebo méně před zařa-
zením). Pro zařazení bylo vyžadováno 
zahájení studiové léčby do 7 dní od prv-
ních symptomů. Randomizace probí-
hala 1  : 1 do větve s  jednorázovým in-
tramuskulárním podáním buď 300 mg 
tixagevimabu  +  300 mg cilgavimabu, 
nebo placeba. Primárními cíli studie byly 
snížení rizika těžkého COVID-19  nebo 
úmrtí z  jakékoliv příčiny až do dne 
29 a bezpečnost.

K závažnému COVID-19  nebo úmrtí 
došlo u 18 (4 %) ze 407 jedinců ve sku-
pině s T+C oproti 37 (9 %) ze 415 účast-
níků ve skupině s placebem (snížení rela-
tivního rizika: 50,5 % [95 % CI 14,6 –71,3]; 
p  =  0,0096) (obr.  3). Absolutní sní-
žení rizika bylo 4,5  %  (95  % CI 1,1–8,0; 
p < 0,0001). Snížení relativního rizika roz-
voje těžkého COVID-19 nebo úmrtí kore-
lovalo s dobou podání T+C od nástupu 
příznaků (≤ 3  dny – 88  % vs.  ≤  7  dní – 
50,5  %). K  rozvoji respiračního selhání 
došlo signifi kantně méně často ve sku-
pině s T+C ve srovnání se skupinou s pla-

Výsledky studie podporují použití 
jedné dávky T+C k  prevenci sympto-
matického a závažného COVID-19. Do-
datečná analýza s mediánem sledování 
6,5 měsíce navíc prokázala snížení rela-
tivního rizika vzniku symptomatického 
onemocnění o 83 % (11/ 3 441 – 0,3 % pří-
padů v rameni s T+C vs. 31/ 1 731 – 1,8 % 
případů v rameni s placebem). V rameni 
s  T+C nebyly zaznamenány žádné zá-
važné/ kritické případy COVID-19  v  po-
rovnání s  pěti případy mezi účastníky 
s placebem [41].

K limitacím studie PROVENT patří nízký 
počet COVID-19  v  menších podskupi-
nách pacientů, vč. imunokompromito-
vaných jedinců, s omezeným hodnoce-
ním účinnosti  [41]. Část jedinců navíc 
byla vyřazena z  dlouhodobého sledo-
vání z důvodu podstoupení aktivní imu-
nizace proti COVID-19 v průběhu studie.

TIXAGEVIMAB-CILGAVIMAB 
V LÉČBĚ COVID-19
Efektivita a bezpečnost kombinace mo-
noklonálních protilátek T+C v  léčbě 
COVID-19  byla hodnocena v  randomi-
zované, dvojitě zaslepené, placebem 
kontrolované studii TACKLE fáze 3 [44]. 
Do studie byli zahrnuti dospělí ambu-

Obr. 3. Doba do těžkého COVID-19 nebo úmrtí z jakékoliv příčiny do 29. dne od podání tixagevimabu-cilgavimabu / 

placeba ve studii TACKLE [44].
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222 pacientů s T+C v preexpoziční pro-
fylaxi a  kohortu 222  očkovaných pa-
cientů bez podání T+C [53]. Jedinci byli 
sledováni v průměru 67 ± 18 dnů. Celá 
60denní incidence průlomové infekce 
byla signifi kantně nižší ve skupině s T+C 
v porovnání s kontrolní skupinou (1,8 % 
vs. 4,7 %; p = 0,045). Nežádoucí příhody 
se vyskytovaly zřídka (4  %) a  většina 
z nich byla mírná. U příjemců transplan-
tovaných ledvin a jater nedošlo po po-
dání přípravku k  žádné významné 
změně v sérovém kreatininu nebo v pa-
rametrech jaterního metabolizmu. Pre-
expoziční podání T+C tedy bylo u  pří-
jemců transplantátu solidního orgánu 
během vlny Omicron bezpečné a signi-
fi kantně efektivní ve smyslu snížení ri-
zika průlomové infekce v  porovnání 
s věkově odpovídající očkovanou kont-
rolní skupinou. Hospitalizace nebo úmrtí 
na infekci způsobenou SARS-CoV-2  se 
podobně jako v  předchozích studiích 
vyskytovaly méně ve skupině s T+C ve 
srovnání s kontrolní skupinou (0,5/ 0 % 
vs. 2,3/ 1,8 %).

ZÁVĚR
COVID-19 představuje celosvětové pan-
demické onemocnění významně zhoršu-
jící míru přežití zejména imunokompro-
mitovaných pacientů. Aktivní imunizace 
či prodělaná infekce u  těchto jedinců 
často nevede k dostatečné imunitní od-
povědi, případně je tato oslabena z dů-
vodu probíhající imunosupresivní léčby. 
I přes v současnosti dostupnou profylaxi 
a  léčbu infekce SARS-CoV-2, zahrnující 
vakcíny, antivirotika, monoklonální pro-
tilátky a  rekonvalescentní plazmu, zů-
stává COVID-19  u  imunokompromito-
vaných nemocných s horším průběhem 
a  vyšší mortalitou v  porovnání s  běž-
nou populací. Preparát tixagevimab-cil-
gavimab představuje kombinaci SARS-
-CoV-2-neutralizujících monoklonálních 
protilátek s  ověřeným bezpečnostním 
profilem a  potenciálem snížení rizika 
nákazy, zmírnění průběhu onemocnění 
COVID-19 a redukci mortality u vybrané 
skupiny vysokorizikových pacientů s he-
matologickými malignitami, převážně 

kou 150 mg, oba byli symptomaticky ře-
šeni ambulantně a  událost přežili. Po-
dobně další unicentrická prospektivní 
studie sledovala u  imunokompromito-
vaných pacientů vývoj hladiny protilá-
tek po aplikaci T+C v jednorázové dávce 
150 mg [51]. Celkem bylo zařazeno 18 oč-
kovaných pacientů s roztroušenou skle-
rózou na B-lymfodepleční léčbě (ocreli-
zumab/ ofatumumab) s nízkou imunitní 
odpovědí po vakcinaci. Všichni pacienti 
odpověděli na podání T+C signifi kant-
ním zvýšením hladiny protilátek (prů-
měrné zvýšení o 237 IU/ ml; p < 0,001). 
V neposlední řadě jiná prospektivní ob-
servační studie srovnávala změnu kon-
centrace protilátek proti spike proteinu 
SARS-CoV-2  a  ACE2  neutralizační inhi-
bici ve vzorcích plazmy u 61 očkovaných 
příjemců transplantátu solidního or-
gánu před a po intramuskulární aplikaci 
300 mg T+C  [52]. Sledované parame-
try byly měřeny proti variantám SARS-
-CoV-2 vč. Omicron BA.1 a BA.2. Medián 
mezikvartilového rozpětí koncentrace 
protilátek se signifi kantně po T+C zvý-
šil ze 424  na 3394,5  U/ ml (p  <  0,001) 
a ACE2 neutralizační inhibice se zvýšila 
ze 46 % na 100 % (p < 0,001). Podíl je-
dinců s  neutralizační inhibicí proti va-
riantě Omicron BA.1, respektive BA.2, se 
po T+C zvýšil z 8 % na 16 % (p = 0,06), re-
spektive ze 7 % na 72 % (p < 0,001).

Klinická odpověď na podání T+C 
byla mimo jiné hodnocena v  recentně 
publikované práci s přispěním řady čes-
kých hematologických center analyzu-
jící průběh varianty Omicron COVID-19
u  593  pacientů s  hematologickou ma-
lignitou zařazených do mezinárod-
ního registru EPICOVIDEHA  [18]. Mor-
talita činila u hospitalizovaných jedinců 
16,5 % (51/ 309), z nich u 96 % v souvis-
losti s COVID-19. Podání T+C nebo sot-
rovimabu bylo na rozdíl od jiných mono-
klonálních protilátek spojeno v případě 
kritické infekce s  nižším rizikem mor-
tality (HR 0,13  [95  % CI 0,02–0,61]; 
p  =  0,010). Výskyt průlomové infekce 
COVID-19 u příjemců transplantátu so-
lidního orgánu byl hodnocen v  retro-
spektivní studii porovnávající kohortu 

Výsledky studie z pohledu hodnocení 
efektivity T+C v léčbě COVID-19 u imu-
nokompromitovaných osob byly limi-
továny jejich nízkým počtem v analýze 
a  dále vyřazením očkovaných jedinců. 
Účinnost T+C u varianty Omicron SARS-
-CoV-2  nelze ze studie odvodit vzhle-
dem k období probíhajícího náboru. Vi-
rové sekvenování u 413 jedinců v rameni 
s  T+C a  421  jedinců s  placebem totiž 
prokázalo nejčastější výskyt variant Alfa 
(60 %), Gama (20 %), Delta (15 %) a Lam-
bda (5 %).

TIXAGEVIMAB-CILGAVIMAB 
V PREEXPOZIČNÍ 
PROFYLAXI A LÉČBĚ 
COVID-19 U IMUNO-
KOMPROMITOVANÝCH 
PACIENTŮ
V literatuře doposud chybí dostatek ro-
bustních dat z  reálné klinické praxe 
týkající se účinnosti a  bezpečnosti 
preexpozičního použití T+C u  imuno-
kompromitovaných pacientů s  aktivní 
imunizací proti COVID-19, vč. jeho pou-
žití v  případě průlomových infekcí, 
během pandemie variantou Omicron.

Efektivitu v protilátkové odpovědi 

a inhibiční schopnosti T+C po preexpo-
zičním profylaktickém podání v celkové 
dávce 150 mg vs. 300 mg aplikované in-
tramuskulárně u 52 pacientů s hemato-
logickou malignitou (46 % příjemců kr-
vetvorných kmenových buněk nebo 
CAR-T buněk) sledovala prospektivní 
studie provedená na Memorial Sloan 
Ket tering Cancer Center  [50]. Hladina 
IgG protilátek proti spike proteinu SARS-
-CoV-2 byla měřena před a po aplikaci 
(medián: 33 dní) s hodnocením procen-
tuální inhibiční schopnosti pomocí virus 
neutralizačního testu s  pozitivní cut-
-off  hodnotou 30 %. Pacienti s celkovou 
dávkou 300 mg T+C (42 %) dosáhli sig-
nifi kantně vyšší neutralizace Omicron-
-receptorové domény (p  =  0,003) ve 
srovnání se skupinou léčenou pouze 
150 mg T+C. Devět z  deseti (90  %) je-
dinců s  vyšší dávkou přesáhlo neutra-
lizační kapacitu nad stanovený cut-off . 
COVID-19  rozvinuli 2  pacienti s  dáv-
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lymfoproliferativním onemocněním na 
B-lymfodepleční léčbě, příjemců CAR-T 
lymfocytů nebo hemopoetických kme-
nových buněk, po transplantaci solid-
ního orgánu či se závažným primárním 
imunodefi citem. Aplikace T+C by měla 
být časována co nejdříve, nejlépe v ob-
dobí před zahájením léčby onkologic-
kého onemocnění. Předností T+C je jeho 
prodloužené působení a do značné míry 
zachovalá inhibiční aktivita různých va-
riant viru SARS-CoV-2.

Literatura
1. World Health Organization. WHO Coronavi-
rus (COVID-19) Dashboard https:/ / covid19.who.
int/ . (přístupné: 17.06.2022).
2. Centers of Disease Control and Prevention. 
SARS-CoV-2 Variant Classifi cations and Defi ni-
tions. https:/ / www.cdc.gov/ coronavirus/ 2019-
ncov/ variants/ variant-classifications.html#an-
chor_1632154493691. (přístupné: 17.06.2022).
3. Nealon J, Cowling BJ. Omicron severity: milder 
but not mild. Lancet. 2022;399:412–413.
4. Dejnirattisai W, Huo J, Zhou D, et al. SARS-
-CoV-2 Omicron-B.1.1.529 leads to widespread 
escape from neutralizing antibody responses. 
Cell. 2022;185:467–484.
5. McCallum M, Czudnochowski N, Rosen LE, 
et al. Structural basis of SARS-CoV-2  Omicron 
immune evasion and receptor engagement. 
Science. 2022;375:864–868.
6. Nutalai R, Zhou D, Tuekprakhon A, et al. Po-
tent cross-reactive antibodies following 
Omicron breakthrough in vaccinees. Cell. 
2022;185(12):2116–2131.e18. 
7. European Centre for Disease Prevention 
and Control. Epidemiological update: SARS-
-CoV-2 Omicron sub-lineages BA.4  and BA.5. 
https:/ / www.ecdc.europa.eu/ en/ news-events/
epidemiological-update-sars-cov-2-omicron-
-sub-lineages-ba4-and-ba5. (přístupné: 17.06. 
2022).
8. Iketani S, Liu L, Guo Y, et al. Antibody evasion 
properties of SARS-CoV-2 Omicron sublineages. 
Nature. 2022;604(7906):553–556.
9. Piechotta V, Harder T. Waning of COVID-19 va-
ccine eff ectiveness: individual and public health 
risk. Lancet. 2022;399:887–889.
10. WHO Working Group on the Clinical Cha-
racterisation Management of COVID-19  Infec-
tion. A minimal common outcome measure set 
for COVID-19 clinical research. Lancet Infect Dis. 
2020;20:e192–e197.
11. Juthani PV, Gupta A, Borges KA, et al. Hos-
pitalisation among vaccine breakthrough 
COVID-19 infections. Lancet Infect Dis. 2021;21: 
1485–1486.
12. Dessie ZG, Zewotir T. Mortality-related risk 
factors of COVID-19: a  systematic review and 
meta-analysis of 42  studies and 423,117  pa-
tients. BMC Infect Dis. 2021;21:855.

proLékaře.cz | 10.2.2026



Hereditárny angioedém ako príčina bolestí bruchaTixagevimab-cilgavimab u COVID-19

Transfuze Hematol Dnes 2022; 28(4): 195– 201 201

53. Jurdi AA, Morena L, Cote M, Bethea E, Azzi 
J, Riella LV. Tixagevimab/ cilgavimab pre-ex-
posure prophylaxis is associated with lower 
breakthrough infection risk in vaccinated solid 
organ transplant recipients during the Omicron 
wave. medRxiv. doi:10.1101/ 2022.05.17.22274
980.

PROHLÁŠENÍ AUTORŮ 
O KONFLIKTU ZÁJMŮ
Autoři práce prohlašují, že v souvislosti s téma-
tem, vznikem a publikací tohoto článku nejsou 
ve střetu zájmů a  vznik ani publikace článku 
nebyly podpořeny žádnou farmaceutickou 
fi rmou.

PODÍL AUTORŮ NA PŘÍPRAVĚ 
RUKOPISU
WB – příprava první verze, revize rukopisu
KT, MJ – připomínkování a kontrola všech verzí 
rukopisu

Do redakce doručeno dne: 20. 6. 2022.
Přijato po recenzi dne: 25. 8. 2022.

MU Dr. Barbora Weinbergerová, Ph.D.
Interní hematologická a onkologická 

klinika LF MU a FN Brno
Jihlavská 20
625 00 Brno 

e-mail: weinbergerova.barbora@fnbrno.cz

47. Tuekprakhon A, Huo J, Nutalai R, et al. Fur-
ther antibody escape by Omicron BA.4  and 
BA.5 from vaccine and BA.1 serum. bio Rxiv. doi: 
https:/ / doi.org/ 10.1101/ 2022.05.21.492554.
48. US Food and Drug Administration. Fact 
sheet for healthcare providers: emergency use 
authorization for Evusheld™ (tixagevimab co-
-packaged with cilgavimab).  https:/ / www.
fda.gov/ media/ 154701/ download. (přístupné: 
17.06.2022).
49. Ministerstvo zdravotnictví České republiky. 
Rozhodnutí o dočasném povolení distribuce, vý-
deje a používání neregistrovaného humánního 
léčivého přípravku EVUSHELD. https:/ / www.
mzcr.cz/ wp-content/ uploads/ 2022/ 03/ Rozhod-
nuti-o-docasnem-povoleni-distribuce-vydeje-
-a-pouzivani-neregistrovaneho-humanniho-LP-
-EVUSHELD.pdf. (přístupné: 17.06.2022).
50. Stuver R, Shah GL, Korde NS, et al. Acti-
vity of AZD7442  (tixagevimab-cilgavimab) 
against Omicron SARS-CoV-2  in patients 
with hematologic malignancies. Cancer Cell. 
2022;S1535-6108(22)00218-5.
51. Conte WL, Golzarri-Arroyo L. Tixagevimab 
and Cilgavimab (Evusheld) boosts antibody le-
vels to SARS-CoV-2  in patients with multiple 
sclerosis on b-cell depleters. Mult Scler Relat 
Disord. 2022;63:103905.
52. Karaba AH, Kim JD, Chiang TPY, et al. 
Omicron BA.1  and BA.2  neutralizing activity 
fol lowing pre-exposure prophylaxis with Ti-
xagevimab plus Cilgavimab in vaccinated 
solid organ transplant recipients. medRxiv. doi: 
2022.05.24.22275467.

40. Loo YM, McTamney PM, Arends RH, et al. The 
SARS-CoV-2 monoclonal antibody combination, 
AZD7442, is protective in nonhuman primates 
and has an extended half-life in humans. Sci 
Transl Med. 2022;14(635):eabl8124.
41. Levin MJ, Ustianowski A, De Wit S, et al. In-
tramuscular AZD7442  (Tixagevimab-Cilgavi-
mab) for prevention of Covid-19. N Engl J Med. 
2022;386(23):2188–2200.
42. O’Brien MP, Forleo-Neto E, Musser BJ, et al. 
Subcutaneous REGEN-COV antibody combi-
nation to prevent COVID-19. N Engl J  Med. 
2021;385:1184–1195.
43. US Food and Drug Administration. Fact sheet 
for health care providers: emergency use autho-
rization (EUA) of bamlanivimab and etesevimab. 
https:/ / www.fda.gov/ media/ 145802/ down-
load. (přístupné: 17.06.2022).
44. Montgomery H, Hobbs FDR, Padilla F, et al. 
Efficacy and safety of intramuscular admini-
stration of tixagevimab-cilgavimab for early 
outpatient treatment of COVID-19  (TACKLE): 
a  phase 3, randomised, double-blind, pla-
cebo-controlled trial. Lancet Respir Med. 
2022;S2213-2600(22)00180-1.
45. Bruel T, Hadjadj J, Maes P, et al. Serum neutraliza-
tion of SARS-CoV-2 Omicron sublineages BA.1 and 
BA.2 in patients receiving monoclonal antibodies. 
Nature medicine. 2022;doi: 10.1038/ s41591-022-
01792-5. Online ahead of print.
46. Dong J, Zost S, Greaney A, et al. Genetic 
and structural basis for recognition of SARS-
-CoV-2 spike protein by a two-antibody cocktail. 
Nature Microbio l. 2021;6:1233–1244.

proLékaře.cz | 10.2.2026


