MEZIOBOROVE STANOVISKO

k pouziti monoklonalnich protilatek v Iécbé a postexpozicni profylaxi COVIDu-19

Spole&nost infek&niho lékafstvi (SIL) CLS JEP

Ceska pneumologickd a ftizeologicka spoleénost (CPFS) CLS JEP

Sdruzeni praktickych IékaF CR (SPL)

Spole&nost véeobecného IékarFstvi (SVL) CLS JEP

Ceska spoleénost alergologie a klinické imunologie (CSAKI) CLS JEP

Ceska spoleénost pro orgédnové transplantace (SOT) CLS JEP

Ceska spoleénost anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny (CSARIM) CLS JEP
Ceska spole¢nost intenzivni mediciny (CSIM) CLS JEP

Ceska neurologicka spole¢nost (CNS) CLS JEP

Monoklonalni protilatky (MAB) proti covidu-19 jsou rekombinantni humanni neutraliza¢ni protilatky
proti rGznym epitoplm receptor binding domény (RBD) spike proteinu SARS-CoV-2, které brani vazbé
viru na ACE2 receptor hostitelské bunky. V klinickych studiich prokazaly MAB (bamlanivimab,
etesevimab, casirivimab, imdevimab) Ucinnost proti progresi covidu-19 do zdvazné formy vyzadujici
hospitalizaci u osob ve zvyseném riziku zadvazného pribéhu onemocnéni, pokud jsou podany v ¢asné
fazi ndkazy. V pripadé kombinace casirivimabu s imdevimabem jsou k dispozici doklady o ucinnosti
v postexpozicni profylaxi u rizikovych osob, které byly v zkém kontaktu s osobou infikovanou SARS-
CoV-2. MAB zatim nejsou doporuceny pro pouZiti u hospitalizovanych s covidem-19, protoZe nebyly
ucinné v pripadé podani osobam s nezndmym sérologickym statusem a byly spojeny se zhorsenim
zdravotniho stavu u pacientd vyZadujicich umélou plicni ventilaci. Podle novych informaci mohou byt
pfinosné pro séronegativni hospitalizované na oxygenoterapii v pocatecni fazi infekce.

Odborné spolecnosti, organizatoti, platci a poskytovatelé zdravotni péce pribéiné sleduji vyskyt
variant SARS-CoV-2 na Uzemi CR, protoZe zasadné ovliviiuje pouZitelnost MAB. Vzhledem
k prevaiujicimu vyskytu varianty delta v CR jiZ nesmi byt pouZivdn bamlanivimab jako
monokomponentni pripravek, ale jediné v kombinaci s etesevimabem. Kombinace bamlanivimabu
s etesevimabem neni 0¢innd proti variantdm SARS-CoV-2 P.1/gamma (brazilska) a B.1.351/beta
(jihoafricka), které se ale v dobé vzniku tohoto stanoviska v CR prakticky nevyskytuji. Kombinace
casirivimabu s imdevimabem si zachovavaji neutralizaéni aktivitu proti variantdm alpha, beta, gamma,
delta (vCetné delta + K417N), epsilon, iota, kappa i lambda.

Stanovisko nové zohlednuje vysledky faze 3 klinické studie COV-2067 (NCT04425629), ktera potvrdila
ucinnost casirivimabu s imdevimabem v [é¢bé mirného a stfedné zavazného covidu-19 nevyzadujiciho
hospitalizaci a prokazala, Ze shodné redukce hospitalizaci pro covid-19 a umrti z jakékoliv priciny do
29. dne je dosaZeno jak pti podani davky 600mg casirivimabu a 600mg imdevimabu (-70%), tak pfi
davce 1200mg casirivimabu a 1200mg imdevimabu (-71%). Na zakladé této skutecnosti zménila FDA
autorizaci k poutZiti pfipravku REGN-COV v davce 600mg+600mg, zatimco davka 1200mg+1200mg jiz
neni povolena.

Doporuceni k postexpozi¢ni profylaxi covidu-19 vychazi z vysledku faze 3 klinické studie COV-2069
(NCT04452318) u domacich kontaktl osob s prokazanou infekci SARS-CoV-2. Pfi podani 600mg
casirivimabu a 600mg imdevimabu subkutanné do 96 hodin od provedeni nazofaryngealniho vytéru
pro PCR vysetreni infikované osoby bylo u kontakt(l takové osoby dosazeno 81% redukce rizika rozvoje
symptomatického covidu-19 ve srovnani s placebem a 66% redukce jakékoliv ndkazy SARS-CoV-2
(symptomatické nebo asymptomatické).



PfestoZze omezené védecké informace a dosud probihajici klinické studie jeSté neumoznuji radnou
registraci, byly MAB predbéZzné autorizovany ke klinickému pouziti FDA a EMA. V souladu s pfedchozim
mezioborovym stanoviskem a na zakladé mimoradného rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi jsou
Uspédné pouiivany také v Ceské republice a prokazaly U€innost v redlné klinické praxi. Vzhledem
k novym poznatklm, vyskytu novych variant viru a v zajmu Siroké dostupnosti MAB se vySe uvedené
odborné spole¢nosti shodly na nize uvedenych doporucenich. Podavani casirivimabu s imdevimabem
u imunokompromitovanych vysoce rizikovych pacientd pfijimanych do nemocnice se zavaznym az
kritickym priibéhem Covid-19 se bude fesit dalSim mezioborovym stanoviskem.

. Lécebné pouziti MAB

MAB by mély byt poskytnuty vSem pacientim s prokdzanym mirnym a stfedné tézkym covidem-19,
ktefi jsou ve vysokém riziku progrese do zdvainého onemocnéni véetné hospitalizace nebo smrti,
pokud spliuji nasledujici kritéria:

o dospéli a déti starsi 12 let vazici alespon 40 kg

e pozitivita testu na SARS-CoV-2 (antigenni ¢i PCR)

e do 10 dnd od nastupu priznakl covidu-19

e klinicky stav pacienta nevyZaduje hospitalizaci pro covid-19 (na pacienty, ktefi jsou
hospitalizovani z jiného dlivodu, nezZ je covid-19, se vztahuji identicka kritéria podani jako pro
nehospitalizované osoby)

e klinicky stav pacienta nevyZaduje lécebné podavani kysliku pro covid-19

e dlouhodobd progndza pacienta je vyhodnocena jako pfizniva

e vysoké riziko progrese do zavazné formy covidu-19 a/nebo hospitalizace, pacient spliiuje alespon
jedno z nasledujicich kritérii:

o index télesné hmotnosti (BMI) > 35 kg/m?

chronické onemocnéni ledvin (véetné dialyzovanych osob)

chronické onemocnéni jater

diabetes mellitus

primdrni nebo sekundarni imunodeficit

imunosupresivni |é¢ba

chronické plicni onemocnéni v dispenzarizaci (napt. chronicka obstrukéni plicni choroba,

intersticialni plicni onemocnéni, bronchidlni astma, plicni hypertenze, cysticka fibréza,

obstrukéni a centrdlni spankova apnoe)

onkologické nebo hemato-onkologické onemocnéni s aktualné probihajici [éCbou

trombofilni stav v dispenzarni péci

neurologicka onemocnéni ovliviiujici dychani

stav po transplantaci solidniho orgdnu nebo transplantaci kostni dfené

vék > 65 let

vék > 55 let a soucasné alespon jedno z nize uvedenych kritérii: kardiovaskularni

onemocnéni, hypertenze, chronické respirani onemocnéni, index télesné hmotnosti

(BMI) > 30 kg/m?

o vék12-17 let a soucasné alespon jedno z niZze uvedenych kritérii: BMI > 85. percentil pro
svUj vék a pohlavi podle ristovych graf(, srpkovitd anémie, vrozené nebo ziskané
onemocnéni srdce, neurovyvojové onemocnéni, napf. détska mozkova obrna, zdravotni
stav pacienta vyZadujici technickou podporu, napf. tracheostomii, gastrostomii nebo
pretlakovou ventilaci (nesouvisejici s onemocnénim covid-19), astma nebo jiné chronické
respiraéni onemocnéni vyzadujici kazdodenni podani Iékf

o jiné individualni rizikové faktory progrese covidu-19 dle posouzeni osetfujiciho Iékare a
na zakladé vyhodnoceni potencialniho pfinosu a rizika.
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1. Postexpozicni profylaxe

Casirivimab s imdevimabem by mély byt podany viem osobdm, které byly vystaveny riziku ndkazy

SARS-CoV-2 a splfiuji soucasné tyto podminky:

A) nebyly plné ockovany (tedy nejsou alespon 14 dnl od ukoncéeného zakladniho ockovani) nebo lze
predpokladat, Zze po kompletni vakcinaci nedosahly plné imunitni odpovédi (napt. se jednd o
imunokompromitované osoby nebo pacienty uzivajici imunosupresivni medikaci)

B) byly vystaveny Uzkému kontaktu s osobou infikovanou SARS-CoV-2 v nékteré z téchto situaci:

ve vzdalenosti blizsi nez 2 metry po dobu vice nez 15 minut

pfimym fyzickym kontaktem (napt. objimani, libani)

jidlem ¢i pitim ze spole¢ného nadobi / spole¢né pouzitym nacinim

expozici respiraénim kapénkam ci aerosolu infikované osoby (napf. kychani, kasel)

v pobytovém zatizeni (naptiklad v domové seniort, ve vézeni), kde se v blizkosti (na

stejném oddéleni ¢i Useku) vyskytla infikovana osoba

f. v IlGzkovém zdravotnickém zafizeni (véetné lGZek nasledné péce) v pfipadé pobytu na
stejném pokoji s infikovanou osobou

C) spliuji nasledujici kritéria
e dospéli a déti starsi 12 let vazici alespon 40 kg
e do 4 dnl od posledniho kontaktu
e dlouhodoba prognéza pacienta je vyhodnocena jako pfizniva
e vysoké riziko progrese do zavazné formy covidu-19 a/nebo hospitalizace, pacient splfiuje

alespon jedno z nasledujicich kritérii:

index télesné hmotnosti (BMI) > 35 kg/m?

chronické onemocnéni ledvin (véetné dialyzovanych osob)

chronické onemocnéni jater

diabetes mellitus

primarni nebo sekundarni imunodeficit

imunosupresivni |é¢ba

chronické plicni onemocnéni v dispenzarizaci (napf. chronicka obstrukéni plicni choroba,

intersticialni plicni onemocnéni, bronchidlni astma, plicni hypertenze, cysticka fibréza,

obstrukéni a centrdlni spankova apnoe)

onkologické nebo hemato-onkologické onemocnéni s aktudlné probihajici [écbou

trombofilni stav v dispenzarni péci

neurologickd onemocnéni ovliviiujici dychani

stav po transplantaci solidniho organu nebo transplantaci kostni dfené

vék > 65 let

vék > 55 let a soucasné alespon jedno z nize uvedenych kritérii: kardiovaskularni

onemocnéni, hypertenze, chronické respiracni onemocnéni, index télesné hmotnosti

(BMI) > 30 kg/m?

o veék12-17 let a soucasné alesponi jedno z nize uvedenych kritérii: BMI > 85. percentil pro
svUj vék a pohlavi podle ristovych graf(, srpkovitd anémie, vrozené nebo ziskané
onemocnéni srdce, neurovyvojové onemocnéni, napf. détska mozkova obrna, zdravotni
stav pacienta vyZadujici technickou podporu, napf. tracheostomii, gastrostomii nebo
pretlakovou ventilaci (nesouvisejici s onemocnénim covid-19), astma nebo jiné chronické
respiraéni onemocnéni vyzadujici kazdodenni podani Iékf

o jiné individudlni rizikové faktory progrese covidu-19 dle posouzeni osetfujiciho lékare a
na zakladé vyhodnoceni potencidlniho pfinosu a rizika.

Postexpozi¢ni profylaxe s MAB neni nahradou ockovani proti covidu-19. MAB nelze pouzit jako

prevenci covidu-19 ve formé preexpozicni profylaxe.
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. Zpusob pouziti MAB

1. PouZiti MAB je v Ceské republice umoinéno na zakladé mimotadného do€asného rozhodnuti
Ministerstva zdravotnictvi CR k povoleni distribuce, vydeje a pouzivani daného
neregistrovaného lécivého ptipravku (§ 8, odst. 6 zdkona ¢. 378/2007 Sh. o léCivech a o
zménach nékterych souvisejicich zakon).

2. Podani pripravk(l s obsahem MAB indikuje I1ékaf se specializovanou zpUsobilosti (prakticky
|ékar, ambulantni specialista, Iékaf v nemocnici).

3. Pfipravky obsahujici MAB jsou podavany na infuznich mistech s dostate¢nou mistni a ¢asovou
dostupnosti, tedy zpravidla v kazdém okrese resp. v kazdé nemocnici s urgentnim pfijmem I.
a ll. typu; jejich seznam véetné kontaktl zverejiiuje Ministerstvo zdravotnictvi.

4. Péce je poskytovana v prostorach vyclenénych pro pacienty s vysoce nakazlivou nakazou
SARS-CoV-2 s poufZitim adekvatnich osobnich ochrannych pomucek a zahrnuje:

a. klinické vysetfeni a odbér anamnézy pred aplikaci IéCivého pfFipravku k vylouceni
mozné kontraindikace,

b. seznameni pacienta s podanim neregistrovaného lé¢ivého pfipravku - diivody,
prabéh, pfipadné mozné nezadouci Ucinky; ziskani podpisu pisemného
informovaného souhlasu

c. infuzni aplikaci Iécivého pripravku,
kratkodobou observaci (nejméné 1 hodinu) nad zdravotnim stavem pacienta po
aplikaci IéCivého pfipravku s pfipravenosti k okamzitému lééebnému zasahu
v pfipadé vzniku nezadouci reakce. Nutna je personalni a vécna vybavenost
pracovisté k diagnostice a l1é¢bé zavazné infuzni reakce ¢i anafylaxe

e. zdznam o poskytnuté zdravotni péci do zdravotnické dokumentace pacienta a
vystaveni zpravy o poskytnuté péci pro registrujiciho praktického Iékare

5. Kontraindikaci MAB je pouze pfedchozi zdvazna hypersenzitivni reakce na MAB (véetné
anafylaxe). MAB lze pouzit v téhotenstvi a pfi kojeni.

6. Ddavky MAB neni tfeba upravovat s ohledem na renalni ¢i jaterni nedostate¢nost. Nejsou
znamy klinicky vyznamné lékové interakce.

Pti aplikaci MAB se postupuje dle SPC a pokyn( vyrobce.

8. Obvyklé davky MAB pro dospélého pacienta podané v jednorazové infuzi jsou

o 600 mg casirivimabu a 600 mg imdevimabu NEBO

o 700 mg bamlanivimabu a 1400 mg etesevimabu

9. MAB se podavaji nitrozilné spolecné v jednom vaku obvykle ve 100ml 0,9% NaCl po dobu cca
30 minut. V pfipadé postexpozi¢ni profylaxe lze aplikovat casirivimab s imdevimabem
subkutanné.

10. Podani casirivimabu s imdevimabem lze opakovat v pfipadé trvajici expozice viru SARS-CoV-2
za 4 tydny v polovi¢ni davce.

11. Osoby, kterym byly aplikovany MAB, pokracuji v dodrZovani zasad izolace ¢i karantény dle
prislusnych predpisQ. Pacienti s covidem-19 mohou byt ve spole¢né infuzni mistnosti Ci
¢ekarné. Pti podani infuzi osobam po kontaktu s covidem-19, které nemuseji byt nakazené, je
tfeba umisténi v samostatné mistnosti.

12. Ockovani proti covidu-19 je mozné s odstupem 3 mésicl od podani MAB.

Praha, 30.8.2021

MUDr. Dlouhy Pavel, pfedseda SIL
prof. MUDr. Koziar Va$akova Martina, Ph.D., pfedsedkyné CPFS
MUDr. Sonka Petr, predseda SPL



doc. MUDr. Byma Svatopluk, CSc., prfedseda SVL

prof. MUDr. Panzner Petr, CSc., predseda CSAKI

prof. MUDr. Robert Lischke, Ph.D., predseda SOK

prof. MUDr. Cerny Vladimir, Ph.D., FCCM, pfedseda CSARIM
doc. MUDr. Martin Balik, Ph.D., EDIC, predseda CSIM

prof. MUDr. Petr Marusi¢, Ph.D., predseda CNS



