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Reinfekce SARS-CoV-2
Reinfection with SARS-CoV-2

Oddělení epidemiologie infekčních nemocí, CEM – SZÚ

Úvod

Nedávno byly z různých zemí hlášeny případy s pode-
zřením na možnou reinfekci SARS-CoV-2 [1-4]. U mnoha 
z těchto případů není jisté, zda individuální test polymerázo-
vé řetězové reakce (PCR) zůstal pozitivní po dlouhou dobu 
po prvním záchytu infekce nebo zda se jedná o reinfekci. 
Souhrn z  textu ECDC, který byl publikován 21. 9. 2020. 
Reinfection with SARS-CoV-2: considerations for public 
health response, 21 September 2020, ECDC.

Je třeba zvážit

•	 U některých pacientů s laboratorně potvrzenou infekcí 
SARS-CoV-2 bylo po delší době po infekci a  klinickém 
zotavení zjištěno, že jsou PCR pozitivní [5,6].

•	 Ukázalo se, že doba detekce virové RNA (identifikace 
virové RNA pomocí testování PCR u pacienta) je variabilní, 
přičemž detekce RNA ve vzorcích horních cest dýchacích 
byla prokázána až 104 dnů po nástupu příznaků [7-9].

•	 U pacientů byly také občas hlášeny negativní testy PCR, 
zvláště když koncentrace viru v testovaném materiálu klesne 
nebo je kolem detekčního limitu testu [4].

•	 Je důležité si uvědomit, že identifikace SARS-CoV-2 
RNA pomocí PCR (tj. vylučování virové RNA) se nerovná 
přítomnosti životaschopného infekčního viru u pacienta.

•	 Dalšími výzvami při klasifikaci podezřelých případů 
jako „potvrzené“ reinfekce jsou absence výsledků testování 
a nedostatek celogenomového sekvenování. Potvrzení je dále 
komplikováno, protože dosud nebyla stanovena společná 
kritéria pro identifikaci reinfekcí.

•	 Jak je popsáno níže, musí být provedeny další testy ke 
kontrole životaschopnosti viru a při zvažování situace jed-
notlivých pacientů musí být výsledky testů interpretovány 
v  kombinaci s  dalšími epidemiologickými a  klinickými 
charakteristikami.

Je důležité evidovat charakteristiky a frekvence reinfekcí, 
protože to pomůže objasnit, jak je to se získanou imunitou 
po přirozené infekci. V textu ECDC jsou popsány nedávno 
publikované kazuistiky nebo kazuistiky, které jsou těsně před 
publikací z Hongkongu, Nevady, USA, Belgie, Ekvádoru 
a Indie, které popisují reinfekce podložené sekvenací původ-
ce jako potvrzení opakované infekce SARS-CoV-2 po první 
nákaze [10-14]. Existují také mediální zprávy o případech 
v  Nizozemsku, Španělsku, které jsou předmětem šetření 
a dosud nejsou uvedeny v literatuře [15–18].

Více: ECDC dokument, str. 2–5: https://www.ecdc.
europa.eu/sites/default/files/documents/Re-infection-and-
viral-shedding-threat-assessment-brief.pdf

Infekce SARS-CoV-2 a tvorba protilátek

Ochranná role protilátek nebo imunity indukované 
T-buňkami proti SARS-CoV-2 stále není zcela známa. 
Zjištění přítomnosti protilátek, určitých hladin titrů proti-
látek, je obvykle považováno za průkaz antivirové imunity 
a neutralizace viru v plazmě [19]. U většiny osob se vyvinou 
vazebné a neutralizační protilátky proti SARS-CoV-2 někdy 
mezi 10. a 21. dnem po infekci [20–23]. Podle dat z dosud 
publikované literatury má většina pacientů (> 91 %) po pri-
mární infekci SARS-CoV-2 přítomny protilátky třídy IgG 
v séru a neutralizační protilátky (> 90 %). Je třeba zjistit, 
jak dlouho protilátková odpověď na SARS-CoV-2 vydrží. 
Hladiny protilátek proti jiným druhům koronavirů se časem 
snižují (rozmezí: 12–52 týdnů od nástupu příznaků onemoc-
nění) a byly prokázány reinfekce [24]. Hladiny protilátek 
proti SARS-CoV-2 mohou vydržet i 94 dní [4] po infekci 
a nedávné studie ukazují, že hladiny protilátek dosahují ma-
xima mezi třetím až čtvrtým týdnem po infekci a zůstávají 
relativně stabilní až 4 měsíce po stanovení diagnózy [25]. 
Aktivita neutralizačních protilátek ale v průběhu času vý-
znamně klesá [26–29]. Rozsah a časové období snižování 
hladin protilátek a úloha buněčné imunity nebyly po delší 
dobu u větších populačních skupin zatím dostatečně studo-
vány, což vede k určitým omezením interpretace.

Vedou se diskuse, že rozsah protilátkové odpovědi se zdá 
být závislý na závažnosti onemocnění [30] a existují názna-
ky, že imunita související s protilátkami proti SARS-CoV-2 
nemusí být dlouhodobá u osob, u kterých došlo k asympto-
matické infekci nebo mírnému průběhu onemocnění [28]. 
Wang et al pozorovali, že protilátková odpověď u pacientů 
s mírným onemocněním byla ve srovnání s pacienty s těž-
kými příznaky onemocnění COVID-19 významně nižší, 
s nižšími hladinami IgM a nižšími hladinami neutralizačních 
protilátek [31]. Tyto výsledky naznačují, že u většiny paci-
entů po první infekci SARS-CoV-2 lze prokázat imunitní 
odpověď, ale že tato imunita může v průběhu času klesat. 
To se zdá být pravděpodobnější u jedinců s méně závažnou 
primární infekcí.

Jak lze identifikovat reinfekci SARS-CoV-2?

Aby bylo možné rozlišit, které případy onemocnění jsou 
SARS-CoV-2 RNA pozitivní po delší dobu, pravděpodobně 
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s prodlouženým vylučováním viru, od případů se skutečnou 
reinfekcí, je třeba důkladně vyhodnotit epidemiologické 
informace a laboratorní nálezy u každé epizody infekce.

Hodnotí se příznaky kompatibilní s  onemocněním 
COVID-19 u osoby, která je pozitivně testována na SARS-
CoV-2, by měl být odebrán výtěr a možnou re-infekci lze 
posoudit pomocí sekvenace viru.

Jiné respirační viry (např. sezónní chřipka), které vy-
volávají během zimních měsíců podobné příznaky jako 
COVID-19, by měly být zvažovány v rámci diferenciální 
diagnostiky.

Jak časté jsou reinfekce COVID-19?

K  reinfekci dochází i  u  jiných sezónních koronavirů, 
například reinfekce jiným beta-koronavirem (hCoV-OC43) 
byly hlášeny po 90 dnech od první infekce [37, 38]. Při 
modelování ochranné imunity a dynamiky reinfekce hCoV-
-OC43 a  hCoV-HKU1 bylo zjištěno, že průměrná doba 
ochranné imunity byla 45 týdnů [39]. Rovněž bylo proká-
záno, že riziko reinfekce jinými koronaviry nemusí nutně 
souviset s ubývajícími titry protilátek, ale může k ní dojít 
i v přítomnosti relativně vysokých a stabilních titrů protilátek 
[37]. Studie Abu-Raddad et al [40] identifikovala z 133 266 
laboratorně potvrzených případů celkem 243 případů s pozi-
tivními výtěry více než 45 dní po první nákaze SARS-CoV-2 
a  zjistila, že 54 případů mělo známky reinfekce (druhý 
pozitivní nález PCR nebo informace o novém objevení se 
příznaků). V  této studii nebylo provedeno celogenomové 
sekvenování, tak není jisté, zda jsou detekované případy 
skutečně reinfekcemi nebo se jednalo o pacienty dlouho-
době pozitivní. Studie přesto odhaduje riziko reinfekce za 
velmi nízké, 0,04 % (95 % I: 0,03-0,05 %), a incidence re-
infekcí na 1,09 (95 % CI: 0,84-1,42) na 10 000 osobotýdnů. 
Dosud bylo zveřejněno pouze šest potvrzených případů re-
infekce SARS-CoV-2. Více potenciálních případů reinfekce 
je hlášeno prostřednictvím médií a jsou předmětem dalšího 
šetření, aby se zjistilo, jaká je pravděpodobnost reinfekce 
a za jakých podmínek k ní dochází.

Je pravděpodobné, že aktuálně hlášené případy jsou 
podhodnocené z důvodu nedostatku komplexního testování, 
zejména na počátku pandemie a také u asymptomatických 
osob. I když můžeme předvídat nárůst zachycených případů 
reinfekce se zvyšující se kapacitou testování (včetně testo-
vání jedinců s mírnými nebo asymptomatickými průběhy 
onemocnění), v současnosti důkazy naznačují, že reinfekce 
nejsou časté.

Co je známo o roli reinfekce v dalším přenosu?

Existují velmi omezené důkazy z  vědecké literatury 
o potenciální infekčnosti znovu infikovaných jedinců (ať už 
se symptomatickým nebo asymptomatickým průběhem one-
mocnění). Do nedávného přehledu o potenciální infekčnosti 
SARS-CoV-2 bylo zahrnuto pět studií u osob s podezřením 
na reinfekci [4]. Přenos onemocnění z předpokládaných 

reinfikovaných případů na jejich kontakty nebyl hlášen, ale 
sledování kontaktů bylo popsáno pouze v  jedné z  těchto 
studií. Při interpretaci výsledků je třeba postupovat opatrně, 
protože u všech pěti uvedených studií probíhalo hodnocení 
jen u malého počtu osob, a navíc nebyla zjištěna skutečná 
reinfekce pomocí sekvenování (tj. infekční onemocnění 
vyvolané dvěma odlišnými virovými kmeny), což znamená, 
že tyto pozorované případy nemusí být vůbec reinfekcemi. 
S ohledem na omezené důkazy o dalším možném přenosu 
ze znovu infikovaných jedinců na jejich kontakty by asym-
ptomatické a symptomatické opět infikované osoby měly 
být léčeny podobně jako osoby primoinfikované.

Co tato pozorování znamenají pro získanou imunitu?

Dosud byly u všech jedinců na konci období sledová-
ní (až 94 dnů) detekovány protilátky IgG specifické pro 
SARS-CoV-2 a  u  více než 90  % infikovaných jedinců 
došlo k neutralizační protilátkové odpovědi [4]. Na experi-
mentálních zvířecích modelech bylo prokázáno, že infekce 
SARS-CoV-2 chrání před následnou expozicí [41]. Neznáme 
zatím délku trvání imunity po infekci SARS-CoV-2 a chybí 
důkazy o úloze protilátek při neutralizaci viru. Reinfekce 
jsou možné, ale okolnosti, související příznaky a progrese 
onemocnění i  celkový rozsah musí být podrobeny ještě 
důkladnému prozkoumání.

Role protilátek a  úroveň neutralizujících protilátek, 
stejně jako časové období mezi infekcí a poklesem hladin 
protilátek na úroveň s nižší ochrannou schopností, dosud 
nebyly definovány a je třeba je zkoumat na větších populač-
ních skupinách. Bylo prokázáno, že izoláty viru v popsaných 
případech reinfekce obsahují různé mutace, což potvrzuje 
infekci novými variantami viru. Počet mutací i pozice mutací 
v genomu mohou pomoci pochopit možnost opakovaných 
infekcí a případný zánik imunitní odpovědi. Dále je nutné 
znát rozsah divergence viru SARS-CoV-2, který je potřebný 
k opětovné infekci již dříve infikované osoby. Úloha buněčné 
imunity v prevenci reinfekce COVID-19 nebyla v hlášených 
případech studována a je třeba se jí zabývat.

Závěr:

Možnost reinfekce znamená, že osoby, které byly jednou 
infikovány SARS-CoV-2, nelze definitivně považovat za 
imunní. Ačkoli se dosud potvrzené reinfekce zdají být méně 
časté, je zapotřebí více důkazů a delší doba sledování, aby 
se zjistilo, jaká je doba trvání imunity, jaká je pravděpo-
dobnost reinfekce a jaké jsou důsledky reinfekce. Vzhledem 
k  současným znalostem a  zjištěním není pravděpodobné, 
že by se u  případné reinfekce v  klinické léčbě, prevenci/
kontrole infekce a  sledování kontaktů postupovalo jinak 
než u primoinfekce.

Je třeba vzít v  úvahu, že důkazy o  ochranné imunitě 
a  korelacích hladin protilátek s  virovou clearance jsou 
v  současné době velmi omezené. Testování jedinců, kteří 
už jednou onemocnění COVID-19 prodělali a jsou s tímto 
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onemocněním opět v kontaktu, by vedlo ke zlepšení důkazů 
a informací o rizicích opakované infekce.
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Charakteristika série a vzorků 

Série EHK–1337 obsahovala 2 vzorky k vyšetření protilátek 
IgM a IgG, a navíc možné doplňkové detekce typově specific-
kých anti HSV IgG protilátek.

Vzorek A: pool anti HSV IgM pozitivních sér obsahující 
protilátky proti HSV1 a HSV2, (*marker anti HSV IgM vyřazen 
z hodnocení).

Vzorek B: defibrinovaná plazma od séronegativního 
zdravého dárce. 

Správné výsledky jsou obsaženy v  tabulce 1 a 
výsledky NRL pro herpetické viry jsou dostupné na 

EXTERNÍ HODNOCENÍ KVALITY
EXTERNAL QUALITY ASSESSMENT

webových stránkách SZÚ na adrese http://www.szu.cz/
pt-m-26-10-serologie-herpes-simplex-viru

Způsob hodnocení

Vztažnou hodnotou pro vyhodnocení jsou výsledky NRL, 
ale přihlíží se k výsledkům všech zúčastněných laboratoří jako 
celku. Ve výsledcích série se hodnotí výsledky kvalitativně 
(pozitivní, hraniční, negativní).

Metody na principu immunoassay (EIA, CLIA, NIF atd.):
•	 �2 body/vzorek při shodě markeru (v obou vzorcích 2+2), 

při částečné neshodě (např. hraniční) pouze +1 bod,
•	 celková interpretace výsledku +2body/vzorek.

Tabulka 1: Správné výsledky

EIA HSV IgG EIA HSV IgM EIA HSV IgA EIA HSV 2 IgG NIF HSV IgG NIF HSV IgM
Vzorek A Pozitivní *Pozitivní Pozitivní Pozitivní Pozitivní *Pozitivní
Vzorek B Negativní Negativní Negativní Negativní Negativní Negativní

*Marker EIA HSV IgM byl vyřazen z hodnocení




