Podrobna zprava ke dni 4. 4. 2022

SARS-Cov-2: epidemiologicka a mikrobiologicka situace v CR

NRL pro chfipku a nechtipkova respiraéni virova onemocnéni, oddéleni epidemiologie infekénich nemoci, oddéleni biostatistiky
Statni zdravotni ustav

Uvod:

NRL, oddéleni epidemiologie infekénich nemoci a oddéleni biostatistiky pravidelné analyzuji data a poskytuji
MZCR i laboratofim tydenni pfehledovy dokument, jeho? cilem je monitorovat $ifeni variant SARS-CoV-2, které
se na Uzemi CR vyskytuji, poskytovat informace o novych potenciélnich i redlnych rizicich v souvislosti s ifenim a
evoluci viru SARS-CoV-2, poskytovat metodické pokyny vysetrujicim laboratofim a poskytovat dalsi kvalitativni i
kvantitativni informace s cilem pfripravit na datech zaloZzené poklady pro laboratorni Setfeni a adekvatni
nastaveni protiepidemickych opatieni v CR.
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Souhrn — epidemiologicka cast

V CR bylo za poslednich 14 dni (tj. od 21. 3. 2022 do 3. 4. 2022) zachyceno 91 623 pfipadd SARS-CoV-2 pozitivnich osob,
s dennim priimérem 6545 pripad(l, coz predstavuje 14denni incidenci 856,1 na 100 000 obyvatel. Vyvoj poctu pripadl
v delSim ¢asovém horizontu zobrazuji grafy 1 a 2. Za uvedené obdobi bylo nahlaseno 3 346 hospitalizaci. Celkovy pocet
hospitalizaci ke konci sledovaného obdobi ¢ini 1 414 osob, z toho 140 osob s vaznym pribéhem.

Graf 3a zobrazuje 14denni prehled (tj. od 21. 3. 2022 do 3. 4. 2022) covid-19 hospitalizaci s ohledem na vykdzana ockovani
a graf 3b zobrazuje 14denni prehled za stejné casové obdobi u osob hospitalizovanych na jednotce intenzivni péce (JIP).

Covid-19 a tydenni prehled hospitalizaci a hospitalizaci na JIP s ohledem na vykazana ockovani a vékové skupiny je uveden
v grafech 4a a 4b (od 28. 3. 2022 do 3. 4. 2022).

U ockovani se hodnoti jako uplné zakladni o¢kovani osoby s vice nez 14 dni po 2. davce u dvoudavkové vavkciny nebo vice
nez 14 dni po jednodavkové vakcinaci. Zdrojem dat v grafech 3 a 4 jsou oteviené datové sady covid-19 v CR
(https://onemocneni-aktualne.mzcr.cz/api/v2/covid-19).

Prooc¢kovanost populace v CR proti covid-19 je nyni 64,1 % (Gplné zakladni o¢kovani). Zdroj: ECDC Vaccine Tracker
https://vaccinetracker.ecdc.europa.eu/public/extensions/COVID-19/vaccine-tracker.html#uptake-tab

Na grafech 5a a 5b je znazornéna 7denni incidence covid-19 v jednotlivych okresech. Na grafu 5a je aktualni situace, na
grafu 5b je pro porovnani zobrazen stav pred 7 dny.

Graf 6 zobrazuje pocet provedenych PCR test(i na covid-19 za 14denni obdobi (tj. od 21. 3. 2022 do 3. 4. 2022). Pozitivitu
PCR testd ze vSech provedenych PCR test(l na covid-19 zobrazuje graf 7.


https://onemocneni-aktualne.mzcr.cz/api/v2/covid-19
https://vaccinetracker.ecdc.europa.eu/public/extensions/COVID-19/vaccine-tracker.html#uptake-tab

Souhrn — mikrobiologicka cast

e \V obdobi od 27. 3. do 2. 4. 2022 (dle data odbéru) ma NRL k dispozici data 8 816 hlasenych testl diskriminacni PCR
ze 34 |laboratori.

e K 4.4.2022 bylo v CR celogenomové sekvenovano 35 752 SARS-CoV-2 pozitivnich vzork(, zdrojem jsou interni data
NRL a mezinarodni platforma GISAID. V této databazi je zverejnéno celkem 2 103 sekvenaci s datem odbéru vzorku mezi

4. breznem a 4. dubnem.
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Graf 1: Pocty pripadu covid-19 za poslednich 28 dni
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V CR bylo za uvedené obdobi zachyceno 199 471 pfipad SARS-CoV-2
pozitivnich osob. V pribéhu vikendl dochazi k poklesu poctu
zjisténych novych pripadut covid-19. V uplynulém tydnu doslo k
mirnému poklesu poctu pripadd.

Graf 2: Tydenni pocty pFipadi covid-19 od 30. 8. 2021 do
3.4. 2022
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V CR bylo za uvedené obdobi zachyceno 2 148 924 p¥ipad( SARS-
CoV-2 pozitivnich osob. Na grafu 2 je zobrazen trend vyskytu poctu
pripadu véetné podzimniho vrcholu a dalSiho narlstu pripad(
covid-19 zacatkem roku 2022.
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Graf 3a: Pocty pripadt covid-19 hospitalizovanych za
poslednich 14 dni dle stavu ockovani

Graf 3b: Pocty pFipadla covid-19 hospitalizovanych na JIP za
poslednich 14 dni dle stavu ockovani
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Podil neockovanych pacient( pfrijatych v uvedeném obdobi do
nemocnic je v priméru 40 %. V prubéhu vikendl dochazi k
poklesu poctu novych hospitalizaci osob s onemocnénim covid-19.
Vékovy primeér hospitalizovanych pacientt bez o¢kovani je 62 let,
s posilujici davkou 75 let.

Podil neockovanych pacientll na JIP v uvedeném obdobi je v
priméru 43 %. Vékovy priimér pacientll na JIP bez oc¢kovani je 66 let
a s posilujici davkou 73 let.
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Graf 4a: Covid-19 a tydenni prehled hospitalizaci s ohledem na
vykazana ockovani a vékové skupiny (od 28. 3. 2022 do 3. 4. 2022)
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V uvedeném obdobi jsou nejcastéji hospitalizovani starsi pacienti,
nejvice ve véku 75-79 let.

Graf 4b: Covid-19 a tydenni prehled hospitalizaci na JIP s ohledem na
vykdazana ockovani a vékové skupiny (od 28. 3. 2022 do 3. 4. 2022)
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V uvedeném obdobi jsou na oddéleni JIP nejcastéji hospitalizovani
starsi pacienti, nejvice ve véku 80-84 let, na druhém misté jsou to
vekové kategorie 65-69 a 75-79 let.



Graf 5a: 7denni incidence na 100 000 obyvatel covid-19 dle Graf 5b: 7denni incidence na 100 000 obyvatel covid-19 dle
okresti ke dni 3. 4. 2022 okresti ke dni 27. 3. 2022
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Nejvy3si 7denni incidence covid-19 je aktudlné hld$ena v okresech Nejvyssi 7denni incidence covid-19 v minulém tydnu byla hlasena v
Praha, Beroun a Brno — mésto. Incidence ve vétsiné okrest vykazuje okresech Jihlava, Beroun, Praha a Plzen — mésto.
zlepseni v porovnani s minulym tydnem.
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Graf 6: PoCty provedenych testi na covid-19 za obdobi
poslednich 14 dni
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V CR bylo za poslednich 14 dni provedeno celkem 370 983 testl na
covid-19, z toho 292 237 PCR a 78 746 antigennich test(. V pribéhu
vikend( dochazi k poklesu testovani. V porovnani s predchozim
reportem doslo opét k mirnému poklesu testovani i v pracovnich
dnech.

Graf 7: Pocty provedenych PCR testli na covid-19 a jejich
pozitivita za obdobi poslednich 14 dni
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Pozitivita PCR testl ze vSech provedenych PCR testl na covid-19
dosahuje v uplynulych 14 dnech v priméru 31,4 %.
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V obdobi od 27. 3. do 2. 4. 2022 (dle data odbéru) ma NRL k dispozici data 8 816 hlasenych testl diskriminacni PCR ze 34

laboratofi. Pro vypocet nelze vidy pouZit vSechna hldsena data. Nizsi pocet provedenych testl negativné ovliviiuje
vypovédni hodnotu téchto testu.

Tabulka 1: Pfehled zachycenych mutaci (plovouci datovy interval za poslednich 8 dni z UZIS):

|Mutace | pozitivnich | Celkem (vzorki v sadé) Interpretace (pouze susp. varianta)
A570D+ 1 3440 0,03 % alfa, delta + A570D
E484K+ 0 1308 0,00 % beta, gama, alfa E484K+, delta+

L452R+ a delta specifické 5 4 755 0,11% delta, delta+
mutace

L452R- 4750 4 755 99,89 % omikron
(bez rozliSeni BA.1, BA.1.1,

BA.2, BA.3)

Dle dat z diskriminacni PCR zcela dominuje varianta omikron.



Vyhodnoceni dat z celogenomové sekvenace (WGS):

K 4. 4. 2022 bylo v CR celogenomové sekvenovano 35 752 SARS-CoV-2 pozitivnich vzorkd, zdrojem jsou interni data NRL a mezinarodni
platforma GISAID. V této databazi je zverejnéno celkem 2 103 sekvenaci s datem odbéru vzorku mezi 4. bfeznem a 4. dubnem.

Dle celogenomové sekvenace v tomto ¢asovém obdobi prevaZzovala varianta omikron — (99,57 %). Varianta omikron zahrnuje linie BA.1,
BA.1.1, BA.2 a BA.3 (v daném obdobi nesekvenovana). Celkovy prehled vSech sekvenovanych variant ukazuje tabulka 2. Vyvoj podilu
jednotlivych sekvenovanych variant zobrazuje graf 8. V ramci varianty BA jiz existuje prepocet dle algoritmu Ultrafast Sample placement on
Existing tRees (UShER), ktery umoznuje podrobnou taxonomickou klasifikaci umoznujici sledovat podrobnéji evoluci viru. Varianty BA se

prepoctem Stépi na dalsi subvarianty (napf. BA.1.15, BA1.18, BA2.3 apod), situace kopiruje klasifikaci u varianty delta a mnozstvi subvariant.
Databaze GISAID zatim tento algoritmus nezohlednuje.

Tabulka 2: Piehled sekvenovanych variant s v CR za 4. 3. 2022 - 4. 4. 2022
Varianty . celkem | _podil | \Varianta(WHO)

1013 73,25 % omikron
234 16,92 % omikron
130 9,40 % omikron
Av.4.2.3 1 0,07 % delta
Nezarazeno 5 0,36 %
Celkem 1383 100

Dle dat ze sekvenaci tvofi velky podil varianta omikron (BA.1, BA.1.1, BA.2), dohromady 99,57 %. Doposud nebyla v CR detekovana
rekombinantni varianta mezi variantami delta a omikron.
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Sekvenacni data - prehled detekovanych BA.x subvariant v NRL za rok 2022

Pocet sekvenaciv NRL pro jednotlivé subvarianty BA.x

has | Subvarianta omikronu | Pocet WGS
B.1.1.529 2
Ba23 |
BA.1 166
ey BA 11 483
ZSEN | BA.1.1.1 71
BA.LS | BA.1.1.11 1
BA.L7 | BA.1.1.13 1
BALG | BA.1.1.14 9
BA.L19 | BA.1.1.15 13
sat1s [ BA.1.14 6
sa1.17 [ BA.1.15 26
BA.1.16 | BA.1.15.1 25
Ba115.1 [ BA.1.16 1
sa.115 [ BA.1.17 119
Ba.114 BA.1.18 36
Ba1115 [ BA.1.19 1
Ba1114 [ BA.1.6 1
BA.11.13 | BA.1.7 1
BA.L111 | BA.1.8 1
eal11 [N BA.1.9 6
ey 2.2 296
Ny o.23 7
B.1.1.529 | BA.2.8 1
0 100 200 300 400 500 600
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Graf 8: Pfehled vyznamnych sekvenovanych variant v CR jako podil z celku
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Graf zobrazuje st¥idani variant SARS-CoV-2 v CR.
Variantu B.1.258 (zelena) vystfidala na prelomu
let 20/21 varianta alfa (modra), dale v ¢ervenci
nastupuje varianta delta a jeji subvarianty. Na
prelomu let 21/22 se objevuje varianta omikron
a jeji subvarianty. Tyrkysova linie predstavuje
nartst zastoupeni varianty BA.2. Pferusovana
¢ara zobrazuje celkovy pocet sekvenaci v CR.
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Graf 9: Vékova struktura ve vztahu
k sekvenovanym vzorkiim

V mésicich lednu az kvétnu dominantni vékova
skupina 40 — 49 let byla od c¢ervna nahrazena
dominuijici skupinou 20 — 29 let, pricemz od
srpna 2021 pozorujeme ndrlst i mladSich
veékovych skupin, pfedevsim 10 — 19 let. V fijnu
a prosinci jsou ve vékovych skupinach
sekvenovanych opét vice zastoupeny skupiny
30 — 39 a 40 — 49 let. V listopadu pak
zaznamendvame narlst mezi  nejvysSimi
vekovymi skupinami. S nastupem omikronu
pozorujeme ndrust sekvenovanych ve vékové
kategorii 20 — 29 let, 30 — 39 let a 40 — 49 let.

V brfeznu pak dochazi k narlstu v kategorii 70+
let. Tento jev neodpovida vékové distribuci v
pripadé sledovani pozitivity PCR test(, ale je
podle definice vzork( uréenych k sekvenaci a
tedy algoritmu UZIS pouZitého k vyhodnoceni.
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Tzv. varianta , deltakron” obsahuje geny z variant delta a omikron. Kvili této kombinaci gent hovorime o takzvaném rekombinantnim
viru. Ten vznika, kdyZ u jednoho infikovaného jedince dojde k infekci vice nez jednou variantou najednou. Zatim se jedna o relativné
vyjimecné pripady.

Existuji prokdazané rekombinanty AY.4 x BA.1 (XF), poprvé prokazana ve Francii a AY.44 x BA.1 (XD), poprvé prokazdna ve Spojeném
kralovstvi. Rekombinantni varianta AY.4 x BA.1 (dle nextclade klasifikace GKA) byla prokdzana v nékolika evropskych zemich, bez
zavazného klinického a epidemického dopadu (Francie, Belgie, Dansko, Nizozemsko a Némecko). Do databdze GISAID je vloZzeno 81
sekvenci clade GKA z téchto 5 evropskych zemi.

Vidy je nutné peclivé vyhodnotit sekvenci a vyloucit moZznou kontaminaci vzork( a pripadné ne zcela korektni bioinformatickou
analyzu. Proto potvrzeni nalezu rekombinantnich variant vyZzaduje delsi ¢asovy ramec.

Ve Spojeném kralovstvi a ve Spojenych statech se recentné vyskytla tzv. ,XE“ rekombinantni varianta mezi variantami omikronu BA.1
a BA.2. Jedna se asi 0 600 potvrzenych pfipadU. Prvni statistiky ukazuji, Ze by mohla byt asi o 30 % nakazlivéjsi nez soucasné se
vyskytujici varianty. Neni ale jasné, zda ma rekombinanta potencial zpUsobit dalsi vinu SARS-CoV-2.

1. Vrdmci zemi ECDC jsou zaznamendvany pouze dvé z téchto linii viz: https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/variants-concern ,
jako monitorované varianty "under monitoring".

2. V CR zatim nebyla 74dnd z rekombinantnich variant prokazana.
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https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/variants-concern

C.,

Prevzato z PHE :
https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/

system/uploads/attachment data/file/1063424/Tech-Briefing-

39-25March2022 FINAL.pdf

V soucasnosti jsou potvrzeny 3 rekombinantni linie: XD, XE,
and XF
XD and XF jsou rekombinantami mezi variantou delta a
BA.1
XE je dlisledkem rekombinace BA.1 a BA.2 subvariant
omikronu a ma 3 jedinecné mutace:

* NSP3(C3241T a V1069,

* NSP12 C14599T
XF a XE byly detekovany ve Spojeném kralovstvi
XD byla poprvé detekovana ve Francii a je dale prokazana
ve 4 evropskych zemich (Dansko, Nizozemsko, Némecko,
Belgie)
XD obsahuje jedineCnou mutaci NSP2: E172D.
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https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/1063424/Tech-Briefing-39-25March2022_FINAL.pdf

Graf nize zndzornuje prabéh linii SARS-CoV-2 izolovanych na
izemi Ceské republiky od 51. tydne roku 2021 do 10. tydne
tohoto roku. V hornim panelu je na vertikalni ose uvedeno
mnozstvi vzork( osekvenovanych v daném tydnu, v dolnim
panelu procentualni zastoupeni jednotlivych linii.
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Graf uvadi frekvenci vyskytu variant SARS-CoV-2 ve vzorcich
odebranych v priibéhu dvaniacti tydn( pred 11.03.2022 ve ¢lenéni

podle kraju.
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https://virus.img.cas.cz/f/report-cogcz-rok-22-tyden-10.pdf

Celkovy pohled na komplex Spike proteinu navazaného na membranovy komplex proteind
ACE2 a BOAT1

Spike protein je zobrazen sedé, jeho doména urcujici vazbu
na receptor (RBD doména) ¢erna, dimery ACE2 jsou zelené a
BOAT1 transportéry bledémodré. Mutace jsou zobrazeny
pomoci nasledujicich barev - BA.1 zluté, BA.1.1 oranZove,
BA.2 modre, BA.3 Cervené. Hranice membran (Spike protein
je drzen ve virové, ACE2 a BOAT1 v bunécné) je naznacena
oranzovymi kruhy. Napojeni Spike proteinu na membranu
pomoci trojice helixu je flexibilni a umoznuje vyhledavat
interakci s ACE2 v Sirokém uhlovém rozpéti.

Prevzato ze zprav COG.cz

17
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C.,

Porovnani modeld jednotlivych variant Omicronu (BA.1, BA.1.1, BA.2, BA.3)

Modely byly pripraveny pomoci serveru SwissModel
(https://swissmodel.expasy.org/,

Waterhouse A. et al. Nucleic Acids Res. 2017, 46(W1), W296-W303) s pomoci templatu
struktury S proteinu SARS-CoV-2 s jednou open RBD doménou (PDBID: 6acj). Mutace
jsou zobrazeny pomoci stejnych barev jako v predchozim obraze - BA.1 zluté, BA.1.1
oranzove, BA.2 modre, BA.3 Cervené. RBD doména interagujici s ACE2 proteinem je
znazornéna cerné, ACE2 protein zelené. Relativni pozice ACE2 byla prevzata z jeho
heterodimerického komplexu s BOAT1 transportérem a pripojené RBD domény S
proteinu SARS-CoV-2 (PDBID: 6m17). Pripojeni do membrdny pomoci dlouhého
helikalniho "stonku" je prevzato z modelu vygenerovaného programem I[-TASSER
(https://zhanggroup.org/COVID-19/, Zheng W. et al. Cell Reports Methods, 2021,
1:100014). Pozice membrany byla vypocditana pomoci serveru PPM3
(https://opm.phar.umich.edu/ppm_server, Lomize M.A. et al. Nucleic Acids Res., 2012,
40:D370-376).

Prevzato ze zprav COG.cz
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https://virus.img.cas.cz/f/report-cogcz-rok-22-tyden-10.pdf

Mutace variant Delta a Omicron s fenotypickym efektem

Ve srovnani s variantou Delta ma varianta Omicron (B.1.1.529, pfipadné BA.1)
vyrazné vice mutaci ve spike proteinu(A67V, A69-70, T95I, G142D, A143-145, A211,
L2121, ins214EPE, G339D, S371L, S373P, S375F, K417N, N440K, G446S, S477N,
T478K, E484A, Q493R,G496S, Q498R, N501Y, Y505H, T547K, D614G, H655Y, N679K,
P681H, N764K, D796Y, N856K, Q954H, N969K, L981F).

V nasledujicim obrazku srovnava zprava COG.cz pozici jednotlivych mutaci na
modelech spike proteinu jednotlivych variant.

Prevzato ze zprav COG.cz
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https://virus.img.cas.cz/f/report-cogcz-rok-22-tyden-10.pdf

C.,

omicron

1 substituce/kbp

Fylogeneticky strom sestaveny z Ceskych sekvenci odebranych od

10. 12. 2021 a vybéru referencnich sekvenci z databaze GISAID.
Genotypy uréené pomoci PANGO Lineages (metodou UShER) jsou
vyznadeny barevnymi vysec¢emi. Ceské vzorky viru SARS-CoV-2
naleZeji prevazné do varianty Omicron. Pocet vzork( linie Omicron
BA.1, BA.1.1 a BA.2 nadale roste. Noveé byla rozpozndana linie BA.1.15
a v ramci linie BA.2 dochazi k vyclenéni PANGO Lineages

k lepSimu trasovani a je dlsledkem vypoctu dle Ultrafast Sample
placement on Existing tRees (UShER) — viz:
https://www.nature.com/articles/s41588-021-00862-7
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C.,

* Projekt COVd ukazuje linie viru SARS-CoV-2 v prehledném grafu:
https://virus.img.cas.cz/lineages

e Testovani antigennich testd na covid-19
Antigenni COVID testy — Vysoka Skola ekonomicka v Praze (vse.cz)

e Seznam testd SUKL
https://www.sukl.cz/prehled-testu-k-diagnostice-onemocneni-covid-19

e Studie — 5 dni karantény nemusi stacit — vysoka mira pozitivity antigennich test( po 5ti dnech
karantény
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2022.02.01.22269931v1
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https://virus.img.cas.cz/lineages
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https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2022.02.01.22269931v1

e Epidemiologicka situace v soucasnosti z hlediska poctu novych pfipadu i poctu hospitalizovanych se mirné zlepsuje, incidence ve vétsiné
okresi vykazuje mirné zlepSeni v porovnani s minulym tydnem.

e Varianta omikron se piendsi s vy3$i ucinnosti a dle dat v CR zacala prevaZovat nad 50 % pfipad(l od 9. 1. 2022. Nyni se jeji podil pohybuje na
urovni 99,9 %.

e NRL upozornuje, ze molekularné-biologicka surveillance stale probiha a je stale potreba zasilat vzorky do sekvenacnich center.

e V rdmci varianty omikron BA.1 a BA.2 doslo k taxonomické reklasifikaci umozniujici podrobnéji sledovat evoluci viru. Varianty se v dlsledku
prepoctu stépi na dalsi subvarianty, situace kopiruje klasifikaci u varianty delta a mnozstvi subvariant.

e Pfipady vyskytu rekombinantni varianty delta a omikron jsou evidovany na vice mistech na svéte, dle databaze GISAID.org byl ,,deltakron®
rozpoznan v 81 pripadech ve Francii, Nizozemsku, Belgii, Némecku a Dansku (jednd se o clade GKA). Jde o ojedinélé klastry bez znamého
vyznamného klinického ¢&i epidemiologického dopadu. V CR je vzhledem k minoritnimu zastoupeni varianty delta pravdépodobnost vytvoreni
rekombinantni varianty mald. V CR nebyla doposud detekovdna rekombinantni varianta vznikla kombinaci variant delta a omikron.
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