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SOUHRN

Uvod: Clanek prezentuje vysledky studie rodinnych clusterii s vyskytem covid-19, jejiz cilem bylo popsat klinicky prabéh one-
mocnéni u déti, stanovit sekundarni pfenos v domécnostech s nakazenymi détmi a zjistit rozdily v protilatkové odpovédi u déti
a dospélych. Data byla shromézdéna za obdobi 3. 3. 2020 az 25. 10. 2020, tedy v dobé, kdy nebyla dominujici variantou mutace
alfa nebo delta.

Metodika: Retrospektivni analyza dat shromazdovanych krajskou hygienickou stanici o nakazenych détech v Usteckém kraji a do-
plInéni udaju o jejich rodindch dotaznikovou formou. Sérologicky byly vysetrovani dobrovolnici z daného souboru.

Vysledky: NejcastéjSimi pfiznaky u déti byly bolesti hlavy, ryma a porucha chuti a/nebo ¢ichu. Hospitalizaci vyzadovalo 0,8 %
détskych pfipadd, u dospélych 2,4 %. Sekundarni prenos v rodinach, kam infekci pfineslo dité, byl 22,6 %. Zvysoval se, pokud
bylo priméarnim pfipadem dité ve véku 11-15 let nebo dité symptomatické. Sekundarni prenos v rodinach s dospélym primarnim
pfipadem byl 77,1 %. Déti mély vyssi hladiny protilatek IgG nez dospéli ve 4. a 5. mésici po onemocnéni, mira séropozitivity u déti
a dospélych byla srovnatelna.

Zaveér: Klinicky priibéh u déti je nespecificky a neodlisitelny od jinych virdz, déti vzacné vyzaduji hospitalizaci. Sekundarni prenos
v rodinéach s ditétem jako prvnim nakazenym je nezanedbatelny a je mozny i u asymptomatickych déti. Déti po prodélaném one-
mocnéni maji vyssi hladiny protildtek ve 4. a 5. mésici od infekce.

KLICOVA SLOVA
covid-19 - déti - clustery — sekundérni pfenos — protilatky

ABSTRACT

Viéar J., Patrasova E., Stiborova I., Balatka V., Chvojka F., Sacha O., Kral V.: Study of family clusters of
COVID-19 in the Usti nad Labem Region with a focus on children - clinical picture, secondary transmission,
antibody response

Objective: The article presents the results of a study of family clusters of COVID-19 whose aim was to describe the clinical course
of the disease in children, to identify secondary transmission in households with infected children, and to find out the differences
in the antibody response between children and adults. Data were collected from 3 March 2020 to 25 October 2020, that is at the
time when the alpha or delta variants were not dominant.

Methods: A retrospective analysis of data on infected children in the Usti nad Labem Region collected by the Regional Public
Health Authority along with questionnaire data reported by their families. Serological tests were performed in study volunteers.
Results: The most common symptoms in children were headache, runny nose, and loss of smell and taste. The hospital admis-
sion rates were 0.8% in children and 2.4% in adults. The secondary transmission rate in families where the index case was a child
reached 22.6%. It was higher when the index case was a child 11-15 years of age or asymptomatic. The secondary transmission rate
in families where the index case was an adult equalled 77.1%. Children had higher IgG antibody levels than adults at post-infection
months 4 and 5, but their seropositivity rate was comparable to that of adults.

Conclusion: Children have a nonspecific clinical course of the disease, which is quite similar as other viroses, and rarely require hos-
pital admission. Secondary transmission in families where the index case was a child is not uncommon and is also possible through
contact with an asymptomatic child. After recovery, children have higher levels of antibodies at post-infection months 4 and 5.
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uvoD

Déti viech vékovych skupin jsou vnimavé k infekci
covid-19 a mohou ji také prenaset. Na tomto prenosu
mélo dosud nejvétsi podil Sifeni infekce ve spole¢né
domacnosti, kde Ize sledovat vyznamnou tendenci
k rodinnému clusterovani [1, 2, 3]. Naopak prenos ve
Skolach se podilel na epidemii méné [1].

METODIKA

Soubor pacientt

Rodiny s nakazenymi détmi evidované Krajskou
hygienickou stanici Usteckého kraje v obdobi 3. 3. az
25.10. 2020. Pri telefonickém kontaktu v ramci trasova-
ni byli rodi¢e osloveni s prosbou, zda by se neucastnili
studie. Pokud souhlasili, vyplnili po skonceni izolace,
resp. karantény, dotaznik k doplnéni dalsich klinickych
a epidemiologickych udaja ¢lend domacnosti. Pokud
rodina souhlasila s odbérem krve ke stanoveni hladin
protilatek, byly v této rodiné vysetreni ti ¢lenové, u kte-
rych se dalo pfedpokladat, ze budou séropozitivni - tj.
méli ve sledovaném obdobi symptomy a/nebo pozi-
tivni reverzni transkripéni polymerazovou fetézovou
reakci v redlném case (RT-PCR s reverzni transkripci).
V jakém odstupu od ndkazy byla dana rodina vyset-
fena, zélezelo na ¢asovych moznostech dobrovolnikd,
pficemz ¢lenové jedné rodiny byli vzdy vysetfeni ve
stejny Cas a termin odbéru byl vzdy urcitym mésicem
od prvniho pozitivniho PCR - 2. mésic (tj. 8.-10. ty-
den), 3. mésic (12.-14. tyden), 4. mésic (16.-18. tyden)
a 5. mésic (20.-22. tyden).

Pouzivané pojmy a definice

Vékovou hranici mezi ditétem a dospélym urcovaly
19. narozeniny.

Typy pfiznakl - rozliSovali jsme 5 kategorii (celko-
vé, respiracni, gastrointestinalni, kozni, bolesti hlavy,
poruchy chuté a ¢ichu). Celkové pfiznaky zahrnovaly
minimalné jeden z nasledujicich — subfebrilie, febrilie,
Unava a schvacenost, bolesti sval(, bolesti kloub(. Re-
spiracni pfiznaky zahrnovaly minimalné jeden z nasle-
dujicich — kasel, dusnost, ryma, pocit ucpaného nosu,
bolest v krku. GastrointestindIni ptiznaky zahrnovaly
minimalné jeden z nasledujicich pfiznak( - zvraceni,
prdjem, bolesti bficha.

Pfipady covid-19 - primarni pfipad (index case) je
¢len domacnosti, ktery onemocnéni do rodiny zanesl,
tj. PCR pozitivni, ktery byl zjistén jako prvni PCR pozitiv-
ni v rodiné a/nebo PCR pozitivni, ktery prvni vykazoval
pfiznaky nebo mél dohledatelny kontakt s nakazenym
mimo domacnost. Potvrzené sekundarni pfipady jsou
ti exponovani, ktefi méli pozitivni vysledek PCR. Moz-
né sekundarni pfipady jsou ti exponovani, ktefi méli
pfitomny pfiznaky odpovidajici mozné symptomatolo-
gii covid-19 (viz vyse). Sekundarni pfenos (sekundarni

attack rate, zkratka SAR) vyjadfuje pfenos infekce z pri-
marniho pfipadu, tedy procento nakazenych ¢lent do-
macnosti z celkového poctu exponovanych. Posuzoval
se zvlast jako podil potvrzenych sekundarnich pfipadt
k exponovanym a dale jako podil sou¢tu moznych a po-
tvrzenych sekundarnich pfipadd k exponovanym. Na
zakladé hodnoty sekunddrniho attack rate bylo stano-
veno zakladni reprodukéni ¢islo RO pro rodinné clustery.
Hodnota odpovida poctu piipadd, které by byly vyvola-
ny jednim nakazenym ve zcela vnimavé populaci.

PCR pozitivni pfipad mél alespon jednou potvrzenou
pfitomnost RNA SARS-CoV-2 metodou PCR v realném
Case (RT PCR) s reverzni transkripci ve vytéru z no-
sohltanu, negativni pfipad mél vSechny tyto vysledky
negativni. Pozitivni pfipady se rozdélovaly na pfipady
L.asymptomatické” pfi absenci pfiznak(, pfipady ,mir-
né” s pfitomnosti pfiznakd nevyzadujici hospitalizaci,
,stfedné tézké” s klinickym obrazem vyzadujici hospi-
talizaci a,,tézké" s nutnosti pfijeti na jednotku intenziv-
ni péce.

Sérologicky pozitivni (séropozitivni) pfipady mély
pozitivni protilatky proti SARS-CoV-2 ve tfidé IgG, tj.
kvantifikované metodou ELISA s indexem pozitivity
nad 1,1. Sérologicky negativni (séronegativni) pfipady
pod 0,8.

Za nakazeného se v souboru sérologicky vysetfenych
osob povazoval ten, kdo mél pozitivni PCR a/nebo byl
séropozitivni. Ti ¢lenové rodin, ktefi byli pouze séropo-
zitivni, neméli v anamnéze Zadnou jinou symptomatic-
kou epizodu nebo kontakt s nakazenou osobou jindy
nez ve sledovaném obdobi karantény rodiny.

Virologické vysetieni

Vsechny testy uvadéné v textu jako ,PCR" byly re-
verzni transkripéni polymerazovou fetézovou reakci
v redlném case (RT-PCR s reverzni transkripci) na pfi-
tomnost genomu viru SARS-CoV-2 ze vzorku zajisté-
ného vytérem nosohltanu. Vysetfeni v terénu i labora-
torni diagnostika vzork( byla provddéna na riznych
pracovistich v rdmci kraje (tj. odbérova mista v ramci
nemocnic, vyjezdni tymy a Narodni referen¢ni labo-
ratof Statniho zdravotniho Ustavu, Zdravotni Ustav
se sidlem v Usti nad Labem, Oddéleni mikrobiologie,
Krajska zdravotni a. s., Usti nad Labem, Topelex s. r. 0.,
Diagnostika Usti nad Labem, SYNLAB laboratof Praha
Cube, GENVvia, s.r. 0., Praha 9).

Principem sérologickych testl bylo stanovovani hla-
din specifickych IgA a IgG sérovych protildtek proti
SARS-CoV-2 metodou ELISA, s indexem pozitivity nad
1,1. Provadéno bylo v Oddéleni laboratorniimunologie
Zdravotniho uUstavu se sidlem v Usti nad Labem, sou-
prava ELISA SARS-CoV-2 IgG a SARS-CoV-2 IgA od firmy
Euroimmun (Némecko).

Statisticka analyza

Neparametricky dvouvybérovy Mannlv-Whitneydv
test s jednostrannou alternativou — pouzity v ¢asti
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zkoumajici rizikové faktory sekundarniho pfeno-
su a rozdil v protildtkové odpovédi déti a dospé-
lych.

Test pro porovnani dvou proporci s jednostrannou
alternativou - pouzity pro srovnani rizik sekundar-
niho pfenosu v zavislosti na pohlavi a pro srovnani
séropozitivity déti a dospélych.

Pro vypocet reprodukéniho ¢isla RO na zakladé zjis-
ténych hodnot sekundarniho attack rate byla pouzita
rovnice podle Dietze [4].

Tabulka 1. Zakladni charakteristiky souboru
Table 1. Basic characteristics of study patients
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Vsichni - n PCR pozitivni—n | Primarni pfipady
(%) (%) -n (%)
déti dospéli déti dospéli
336 425 253 252
(100,0) (100,0) (100,0) (100,0)
Vék (median, 12 let 44 let 13 let 44 |et
rozmezi) (0-18) (19-81) (1-18) (19-81)
156 197 110 116
(46,4) (46,4) (43,5) (46,0)
sen 180 228 143 136
i 5360 (536) (565  (540)
Pribéh

Asymptomaticky - - >4 15 (6,0)
ymp y 21,3) )
i _ _ 197 231
v (779 (91,7)
Symbtom 214 270 199 237
L 637) (635  (787)  (94,0)
_ _ 141 199
(55,7) (79,0)
respiracni - - UiE; [
5 451)  (623)
. NP 26 29
) ) (1013) (1115)
. 78 99
bolesti hlavy - - (30.8) (39.3)
porucha chuti/ ) ) 79 121
¢ichu (31,2) (48,0)
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VYSLEDKY

Do studie se zapojilo 200 rodin, v kterych bylo ale-
spon jedno dité potvrzenym pfipadem covid-19. Cel-
kem se jedna o 761 osob, 336 déti (median 12 let, 1
mésic az 18 let) a 425 dospélych (median 44 let, 19-81
let), v obou skupinach prevazovaly Zeny 180, resp. 228
(shodné 53,6 %), zastoupeni symptomatickych ¢lend
domacnosti bylo také podobné 214 (63,7 %), resp. 270
(63,5 %). Prehled ukazuje tabulka 1.

Sekundarni
pripady - n (%)

PCR negativni - n
(%)

déti dospéli déti dospéli déti dospéli
84 74 115 101 83 173
(100,0) (100,0) (100,0) (100,0) (100,0) (100,0)
15 let 43 let 12 let 45 let 11 let 43 let
(2-18) (21-59) (1-18) (19-73) (0-18) (19-74)
31 26 52 52 46 81
(36,9) (35,1) (45,2) (51,5) (55,4) (46,8)
53 48 63 49 37 92
(63,1) (64,9) (54,8) (48,5) (44,6) (53,2)
18 23 70 140
@14 @D 00 P00 g3 (g09)
65 70 91 94 _ _
(77,4) (94,6) (79,1) (93,1)
1(1,2) 1(1,4) 1(0,9) 1(1,0) - -
0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(1,0) - -
1(1,2) 1(1,4) 1(0,9) 2(2,0) 0(0,0) 0(0,0)
0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(1,0) 0(0,0) 0(0,0)
65 71 92 96 13 33
(77,4) (95,9) (80,0) (95,0) (15,7) (19,1)
52 60 57 80 22
(61,9) (81,1) (49,6) (79,2) g (12,7)
44 50 53 56 10 22
(52,4) (67,6) (46,1) (55,4) (12,0) (12,7)
11
8(9,5) 7 (9,5) 9(7,8) (109) 5(6,0) 2(1,2)
34 27 28 34
405 (365 (243 (337 B0 1164
35 40 34 50
(41,7) (54,1) (29,6) (49,5) U2 7Y
1(1,2) 2(2,7) 0(0,0) 1(1,0) 0(0,0) 2(1,2)
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Potvrzené pripady covid-19

V souboru bylo celkem 505 (66,4 %) potvrzenych
pfipadd covid-19, 253 déti a 252 dospélych, za-
stoupeni mUzu a Zen mezi détmi a dospélymi bylo
mirné ve prospéch Zen — 143 u déti (56,5 %) a 136
u dospélych (54,0 %). Mezi détmi bylo vyssi zastou-
peni asymptomatickych 54 vs. 15 (21,3 % vs. 6,0 %,
p < 0,001), jinak dominoval mirny pridbéh onemocné-
ni u 197 déti (77,9 %) a 231 dospélych (91,7 %). Hos-
pitalizaci z dlvodu klinického stavu (tj. sttedné tézky
nebo tézky prlibéh) vyzadovaly 2 déti (0,8 %) a 6 do-
spélych (2,4 %), z nichZ jeden zemfel (0,4 %) - jednalo
se 0 muze ve véku 74 let. Nakazené déti byly oproti
détem s negativnim PCR jen mirné stars$i (median 13
let vs. 11 let) a bylo mezi nimi vétsi zastoupeni divek
- 143 vs. 37 (56,5 % vs. 44,6 %). U dospélych tyto roz-
dily pozorovany nebyly. Nej¢astéjsimi typy priznaku
u déti byly celkové (141 déti, 55,7 %) a respiracni (114,
45,1 %), gastrointestinalni symptomy byly pfitomny
jen u 26 déti (10,3 %). Mezi asymptomatickymi dét-
skymi pfipady byly spise mladsi déti, median véku
9 let (obr. 1). Obecné lIze shrnout, Ze vyssi zastoupeni
bezptiznakovych bylo ve véku do 10 let (40,0 % vs.
14,2 %, p < 0,001). Tremi nejcastéjsimi konkrétnimi
pfiznaky u déti byly bolesti hlavy, ryma a porucha
chuti a/nebo ¢ichu. Podrobnéjsi vycet symptom
u déti ukazuje tabulka 2.

100
90
80

70

Pocet déti
[é)]
o

40
30
20
10 I 40,0% 28,0%
: ] ]

1-3 roky 4-6 let

Tabulka 2. Prehled konkrétnich symptom( u PCR pozitivnich
déti
Table 2. Overview of symptoms in PCR positive children

46,0%

18,8%

11-14 let 15-18 let

7-10 let

B PCR pozitivni  m Asymptomaticti (nad sloupci vyjadreni v %)

Obr. 1. RozlozZeni nakazenych déti v souboru podle vékovych kategorii a podil asymptomatickych
Figure 1. Age distribution of infected children and proportion of asymptomatic cases
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Komorbidita byla u détskych pfipadl uvedena u 51
déti (20 %), nejcastéji se jednalo o asthma bronchiale
(25 déti), tito pacienti udavali pfechodné zhorseni své-
ho chronického onemocnéni jen ve ¢tyrech pfipadech.
artritida na imunosupresi, antifosfolipidovy syndrom,
Crohnova choroba na biologické [é¢bé, diabetes melli-
tus I. typu, tracheomalacie, nebo pulmonalni stenéza —
u zadného z téchto déti nebylo hlaseno zavaznéjsi zhor-
seni jejich zakladniho onemocnéni. U dalsich 14 déti
byly uvedeny jednoduché ¢i polyvalentni alergie, jejich
obtize se béhem infektu nezménily, tyto déti nejsou za-
pocitdny do skupiny déti s komorbiditou.

Primarni a sekundarni pripady

Potvrzené détské pfipady byly vyhodnoceny jako
primarni u 84 déti (33,2 %) a sekundarni u 115 déti
(45,5 %). U ostatnich 54 déti se nedalo urcit (21,3 %).
Primarni détské pripady se nakazily nejcastéji ve skole
nebo 3kolce — 38 déti (45,2 %), dale pfi ndvstévach pfi-
buznych nebo pratel 12 déti (14,3 %), pfi organizova-
ném sportu 11 déti (13,1 %) a nedohledatelny kontakt
mélo 19 déti (22,6 %). U ostatnich se jednalo o ojediné-
ly vyskyt mista ndkazy jako napt. internat nebo brigada.
Primarni détské pripady byly starsi nez sekundarni (me-

PUVODNI PRACE

didn 15 let, vs. 12 let, p = 0,030), mély castéji v kombi-
naci vice typu pfiznakd najednou (2,0 vs. 1,0, p = 0,009)
a jednalo se castéji o divky, i kdyZ tento rozdil nebyl po-
tvrzen statisticky (63,1 % vs. 54,8 %, p = 0,120). Zastou-
peni asymptomatickych bylo podobné v obou skupi-
nach — 18 déti (21,4 %) vs. 23 déti (20,0 %). U dospélych
bylo 74 primarnich pfipadd, 101 sekundarnich a 77 ne-
urc¢enych. Mezi primarnimi pfipady prevaZzovaly oproti
sekundarnim Zeny (64,9 % vs. 48,5 %). Rozdil v pribéhu
onemocnéni nebyl zjistén; prehledné viz tabulka 1.

Sekundarni attack rate

Stanovit sekundarni pfenos na zakladé identifikace
primarniho pfipadu bylo mozné u 158 rodin (79,0 %),
ostatni rodiny nebylo mozné zaradit z dlivodu nedo-
hledatelného kontaktu s pozitivnim mimo domacnost
nebo kvali nastupu symptom u vice ¢lend rodiny na-
jednou. V téchto rodinach se néktefi mohli také nakazit
béhem spole¢né udalosti (napf. navstévy).

Bylo zjisténo 84 détskych a 74 dospélych primarnich
pfipadd, ke kterym bylo mozné pfifadit 115 sekundar-
nich pripadl ze 182 exponovanych détia 101 sekundar-
nich pfipadl z 257 exponovanych dospélych (vyssi po-
Cet nakazenych déti je dan vybérem rodin s min. jednim
nakazenym ditétem). Celkovy prehled ukazuje tabulka 3.

Tabulka 3. Charakteristiky primdrnich pfipadd a sekundarni attack rate

Table 3. Characteristics of index cases and secondary attack rates

Primarni pifoad Pocet rodi Potvrzené pripady Mozné pripady
rimarni pripa ocet rodin
Prp SR 9] nakazeni exponovani [P value! SAR 91 nakazen | exponovani

84 (100,0 %) 22,6
31 (36,9 %) 20,9
53 (63,1 %) 23,6
65 (77,4 %) 28,1
18 (21,4 %) 6,8
36 (42,8 %) 66,2

5 (6,0 %) 59
18 (21,4 %) 21,2
30 (35,7 %) 34,8
31 (36,9 %) 17,0

38 (46 %) 20,8
74 (100 %) 771
26 (35,1 %) 81,4
48 (64,9 %) 75,0
71 (95,9 %) 77,3

3 (4,1 %) 71,4

3 (4,1 %) 66,7
17 (23,0 %) 77,6
44 (59,5 %) 76,0
10 (13,5 %) 83,3

symptomaticky
asymptomaticky
16-18 let
symptomaticky

asymptomaticky

51 33,2 75
18 86 32,6 28 86
33 140 0,201 33,6 47 140
47 167 0,020 41,9 70 167
4 59 8,5 5 59
51 77 80,5 62 77
1 17 59 1 17
11 52 26,9 14 52
24 69 0,212* 47,8 33 69
15 88 30,7 27 88
21 101 30,7 31 101
165 214 82,7 177 214
57 70 90,0 63 70
108 144 79,2 114 144
160 207 83,1 172 207
5 7 71,4 5 7
4 6 66,7 4 6
38 49 87,8 43 49
98 129 79,8 103 129
25 30 86,7 26 30

*Hodnota p-value se tykd jiného vékového rozdéleni, nez je uvedeno v tabulce (viz text, srovndni 2 vékovych kategorii 1-10let a 11-18 let).
*The p-value refers to a different age distribution than the one shown in the table (see text, comparison of 2 age categories 1-10 years and 11-18 years).
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Sekundarni prenos (sekundarni attack rate SAR) v ro-
dindch s détskym primarnim pfipadem byl 22,6 % pro
potvrzené sekundarni pripady (51/226), resp. 33,2 %
pro mozné sekundarni pfipady (75/226), pficemz k pre-
nosu infekce doslo u 36 rodin (42,8 %). Sekundarni
pfenos se zvysoval, pokud bylo primarnim pfipadem
symptomatické dité (28,1 % vs. 6,8 %, p = 0,020). Stati-
sticky vyznamny rozdil SAR ve vztahu k pohlavi primar-
niho pripadu nebyl potvrzen (divky 23,6 % vs. chlapci
20,9 %, p = 0,201). Nejcastéji k prenosu dochazelo ve
skupiné détive véku 1 1 15 let, tj. 2. stupeﬁ Z5 (34 8 %)
(5,9 %). Neprokazal se ale statisticky vyznamné vyssi
pfenos u starSich primarnich pfipadd, pokud se déti
rozdélily pouze na dvé vékové kategorie 0-10 let (23
déti) a 11-18 let (61 déti), kdy byl sekundarni pfenos
21,7 %, resp. 28,6 %, p =0,212.V rodinach s détmi, které
se nakazily ve Skole, byl sekundarni pfenos 20,8 %.

Déti a dospéli se v rodinach, kde bylo zdrojem nékazy
dité, nakazili v podobné mire (SAR 22,9 % vs. 21,4 %),
stejné tak muzi a Zeny (SAR 22,5 % vs. 22,6 %), median
véku u téchto sekundarnich piipadt byl 42 let a priibéh
onemocnéni u 5 asymptomaticky (9,8 %), u 44 mirny
(86,2 %), u jednoho stfedné tézky (2,0 %) a u jednoho
tézky (2,0 %), nebylo evidované umrti. Pokud bychom
brali v vahu jen rodiny, v kterych se nakazil alespon 1
dalsi ¢len doméacnosti, Slo by o skupinu 36 rodin, kde

1gG dospéli

IgG protilatky [index pozitivity]

T

2. mésic
p=0,095

i

byl SAR 65,8 % pro potvrzené piipady, resp. 80,3 % pro
mozné pfipady.

Sekundarni pfenos v rodinach s dospélym primarnim
pfipadem byl 77,1 % (potvrzené sekundarni pfipady),
resp. 82,7 % (mozné sekundarni pfipady). Sekundar-
ni pfenos na déti byl vy$si nez na dospélé (81,7 % vs.
70,5 %) z podstaty vybéru dat do studie, median véku
sekundarnich pfipadl 16 let, zastoupeni pohlavi po-
dobné (82 muzl a 83 Zen), pribéh onemocnéni byl
u 23 asymptomaticky (13,9 %), u 141 mirny (85,5 %)
a u jednoho stfedné vazny (0,6 %), nebylo mezi nimi
zaznamenano umrti.

Pokud srovndme rodiny, kde k sekundarnimu pre-
nosu doslo, nebyl prokazan vyznamné vyssi SAR v ro-
dindch s dospélym primarnim pfipadem oproti tém
s détskym (77,1 % vs. 65,8 %, p = 0,051).

Reprodukeni ¢islo (R0O) stanovené na zakladé uda-
ji o sekundarnim pfenosu v rodinach s prokdzanym
sekundarnim pfenosem bylo 1,82 (95 % Cl 1,7-1,98).
V rodinnych clusterech, kde bylo priméarnim pfipadem
dité, bylo zakladni reprodukéni ¢islo 1,63 (95 % ClI 1,45
az 1,9), v pfipadé, Ze zdrojem nakazy byl dospély bylo
RO 1,91 (95 % ClI 1,75-2,12).

Protilatkova odpovéd
Celkem bylo vysetfeno 367 dobrovolnikd z rodin
zafazenych do studie rodinnych cluster(, bylo takto

IgG déti

K
H

5. mésic
p=0,009

4, mésic
p<0,001

Obr. 2. Anti-SARS-CoV-2 IgG u déti a dospélych v prlibéhu ¢asu (2.-5. mésic po pozitivnim PCR)
Figure 2. Anti-SARS-CoV-2 IgG in children and adults over time (months 2-5 after PCR positivity)
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Obr. 3. Anti-SARS-CoV-2 IgG u déti ve 3. mésici (16.-18. tyden)
po infekci covid-19 - srovnani asymptomatickych a sympto-
matickych déti

Figure 3. Anti-SARS-CoV-2 IgG in children at post-COVID-19
month 3 (weeks 16-18) — comparison of asymptomatic and
symptomatic children

zjisténo 315 osob, jejichz vysledek bylo mozné ozna-
¢it jako stav po prodélané infekci (tj. méli plvodni PCR
pozitivni a/nebo byli séropozitivni). Takovych déti bylo
162 (chlapct 66 a divek 96, median véku 14 let, 151 p{-
vodné PCR pozitivnich a 131 symptomatickych), kde
u 137 koreloval pozitivni vysledek PCR se séropozitivi-
tou, 14 PCR pozitivnich déti bylo séronegativnich a 11
déti plvodné PCR negativnich mélo detekovatelné
protilatky.

Dospélych po nakaze bylo 153 (61 muzd a 92 Zen,
medidan véku 44 let, pivodné PCR pozitivnich 142
a symptomy u 141 dobrovolnik), pozitivni PCR korelo-
valo se séropozitivitou u 122 dospélych, séronegativni
s pozitivnim PCR 20 a séropozitivni s negativhim PCR
11. Mezi vysetiovanymi bylo 31 plvodné asymptoma-
tickych PCR pozitivnich (8 dospélych a 23 déti), pficemz
u 22 (80 %) byly detekovatelné protilatky (6 dospélych
a 16 déti).

Statisticky byla mira séropozitivity mezi détmi a do-
spélymi porovnavana jen v odstupu 3. a 4. mésicl od
infekce, kde byl nejvétsi soubor dobrovolnik(i (170,
resp. 104). Vysledky byly statisticky nevyznamné ve 3.
mésici (dospéli 86,585 % vs. déti 88,636 %, p = 0,342),
resp. na hranici vyznamnosti ve prospéch déti ve 4. mé-
sici (dospéli 84,314 % vs. déti 94,340 %, p = 0,048).

Ve viech vysetfovanych mésicich mély déti vyssi
hladiny protilatek IgG nez dospéli (obr. 2), statisticky
vyznamny rozdil byl ale prokazan jen ve 4. a 5. mésici
po infektu. Ve skupiné détskych pacient( ve 3. mésici
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Obr. 4. Anti-SARS-CoV-2 IgG u déti ve 3. mésici (16.-18. ty-
den) po infekci covid-19 - srovnani vékovych kategorii 0-9
leta 10-18 let

Figure 4. Anti-SARS-CoV-2 IgG in children at post-COVID-19
month 3 (weeks 16-18) - comparison of age categories 0-9
years and 10-18 years

po infektu byly vyznamné vyssi hladiny protilatek pro-
kdzané u symptomatickych nez u asymptomatickych
(p=0,030) a u déti mladsich 10 let oproti détem starSim
(p=0,032)-obr.3a4.

DISKUSE

Studie prezentuje ceskd data, ktera podporuji tvr-
zeni zahrani¢nich zdroji o dynamice Sifeni infekce
v rodinach. Relativné maly soubor 200 rodin umoznil
vénovat se kazdé rodiné na zakladé osobnich rozho-
voru a vyplnéni dotazniku po probéhlé karanténé, coz
pfineslo podrobnéjsi data, nez ktera jsou pfi bézném
trasovani k dispozici. Z nich vyplyvd, ze uzky kontakt
s nakaZzenym bez protiepidemickych opatieni (typicky
ve spole¢né domdcnosti) zvysuje riziko pfenosu infek-
ce, ato i mezi détmi. Je viak nutné zdlraznit, Ze vysled-
ky jsou platné pro dany sledovany soubor.

Srovnani s dostupnymi zdroji

Nase vysledky podporuji tvrzeni, Ze déti jsou Castéji
asymptomatické nez dospéli a maji ve vétsiné pripa-
dl mirny prabéh [3, 5]. Pfesto m{iZze mit infekce vazny
pribéh také u déti [6] a v prfipadé tézkych komorbidit
nebo dysregulace imunitni odpovédi mlze vzacné vést
k umrti [7, 8].

Déti jsou méné vnimavé k infekci [9, 10, 11, 12],
prevalence roste s vékem [13], coz ukazuji i nase data.
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Tento jev bude souviset s rozdilnou imunitni odpové-
di u déti (viz dale), ale zaroven se ukazuje, Ze je vysoka
pravdépodobnost infekce SARS-CoV-2 u vSech déti riz-
nych vékovych skupin, jsou-li v blizkém kontaktu s infi-
kovanou osobou [3].

V nasi studii korelovala mira sekundarniho prenosu
se symptomatologii podobné jako v jinych studiich
[14]. Pfenos zasymptomatického jedince je méné prav-
dépodobny nez z presymptomatického [15], pfestoze
virova naloz je u déti srovnatelnd nebo vyssi nez u do-
spélych, a to i v asymptomatickych pfipadech [3].

Sekundarni pfenos stanoveny v zahrani¢nich stu-
diich se velmi rlizni, metaanalyza Shah et al. udava SAR
4,6-49 56 % [16]. Metaanalyza Fung et al. stanovila SAR
v rodinach 17,1 %, byl vy3si mezi starSimi dospélymi
a vyssi u kontaktl symptomatického nakazeného, coz
koreluje i s nasimi vysledky [14]. Nékteré studie uvadéji
vyssi sekundarni prenos u détskych primarnich pfipa-
dl [2], jiné naopak [17, 18]. Hodnoty zavisi pfedevsim
na metodice. Stanoveni SAR na zakladé jednoho PCR
vysetieni je podhodnocené [14, 19], sérologické studie
odhali vice nakazenych [20]. Kontakty ve spole¢né do-
macnosti jsou ve vy3Sim riziku [14, 18], coz je pozoro-
vano zejména u partnert a manzel( [18], osob starsich
60 let a u lidi s komorbiditami [16]. Naopak nizsi hod-
noty jsou spojené s détskymi kontakty, resp. kontakty
pod 40 let, s asymptomatickymi primarnimi pfipady
[16] a také s pocetnéjsimi rodinami [21]. Publikované
a zjisténé hodnoty zdkladniho reprodukéniho ¢isla,
za Ucelem popisu dynamiky Sifeni onemocnéni co-
vid-19 v rodinach jsou obdobné [22]. Disledna izolace
symptomatickych ¢lend domacnosti je nejucinnéjsim
opatfenim v sifeni infekce [16]. Déti byvaiji ,index case”
vzacné [1, 21]. Potvrdilo se v nasich datech, ze primar-
ni pfipady byly spise starsi, naopak prevaha divek mezi
primarnimi se statisticky nepotvrdila [1].

Déti maji jiny pribéh onemocnéni i tvorbu proti-
latek [23], zéroven ale maji podobné titry protildtek
jako dospéli, i kdyZ jsou déti méné ¢asto symptoma-
tické [24]. Pricinou mUze byt vice mechanismu. Malé
déti jsou casto vystaveny respira¢nim infekcim, vcet-
né infekci sezonnimi koronaviry, které mohou napa-
dat i GIT. Vysoké hladiny protildtek proti sezonnim
koronavirim i proti dal$im respira¢nim virim mohou
indukovat ¢asnou a ucinnou eliminaci SARS-CoV-2
asociovanou s mirnym nebo asymptomatickym pra-
béhem onemocnéni a naopak u osob nad 60 let do-
chazi k uplnému vyvanuti imunity proti sezonnim ko-
ronavirlim [25, 26]. Opakovana expozice koronavirdm
muze indukovat uc¢innou antivirovou adaptivni imu-
nitni odpovéd zprostiedkovanou T a B lymfocyty, kte-
rd maze byt namifena i proti SARS-CoV-2. Byla proka-
zana vysokd homologie mezi epitopy Spike protein(
taxonomicky ptibuznych koronavir(. Protilatky proti
béznym koronavirlm po dfive probéhlé infekci mo-
hou mit neuraliza¢ni efekt na plvodce covid-19 [27].
Vyznamnd s vékem souvisejici nerovnovaha v preva-

lenci a zavaznosti pribéhu infekce SARS-CoV-2 muze
byt vysvétlena mechanismy zavislymi na véku, jako
jsou fyziologické rozdily v imunitni odpovédi, zkfizené
reagujici protiladtky nebo rozdilné exprese receptoru
pro angiotensin-konvertujici enzym 2 [26, 28]. Dal3imi
divody pro rozdilnou odpovéd na infekci SARS-CoV-2
u déti a dospélych jsou frekvence vakcinace a imunitni
senescence. Vakcinace Zivymi atenuovanymi vakcina-
mi (spalni¢ky, BCG) spousti tzv. heterologni imunitni
odpovéd, kterd aktivuje vrozené imunitni mechanis-
my. Recentni vakcinace m(ze u déti a mladych osob
aktivovat tvorbu zkfizené reagujicich protilatek intera-
gujicich i se SARS-CoV-2. U starSich osob dochazi k po-
klesu imunologické variability/klonality [25]. Prospek-
tivni analyza anti-SARS-CoV-2 IgG u déti a dospélych
exponovanych infikované osobé ve stejné domacnosti
prokazala srovnatelnou séropozitivitu u dospélych
a u déti [3], podobné jako nase studie.

Navrhy doporuceni

Kontakty ve spole¢né domdcnosti jsou ve zvyseném
riziku infekce a toto riziko roste u symptomatickych
primarnich pfipadd. Déti jsou Castéji asymptomatické
a oligosymptomatické, riziko prenosu infekce je u nich
nizsi nez u dospélych, ale rozhodné neni zanedbatelné,
pokud se nedodrzuji zakladni protiepidemicka opat-
feni (zakryti nosu a Ust, vzdalenost, dezinfekce atd.)
jako pravé ve spole¢né domacnosti. V kolektivnich za-
fizenich, zejména ve Skolach, kde je za bézného stavu
velké mnozstvi potencialnich kontakt( (nejen déti, ale
i ndvaznych profesi, doprovodu), vznika vyssi sance,
ze i asymptomatické nebo oligosymptomatické dité
najde vnimavého jedince, ktery se nakazi. Dislednou
aplikaci protiepidemickych opatfeni vsak Ize ocekavat
vyznamné snizeni tohoto rizika, i kdyz musime byt pfi-
praveni na to, Ze pfi otevieni $kol bude dochazet k pre-
nostim infekce. Oteviené Skoly maji vétsi benefit nez
riziko i v dobé probihajici epidemie, dllezité je viak
zajisténi adekvétnich preventivnich opatfeni ve viech
kolektivnich zafizenich, jak je uvadi Evropské stiedisko
pro prevenci a kontrolu nemoci [1].

Déti budou nejvétsi nenaockovanou skupinou popu-
lace v nadchdzejicim skolnim roce 2021/2022, a proto
by méla byt ve 3kolnich zafizenich pfipravena takova
opatfeni, kterd pomohou zabranit rychlejsimu Sifeni
novych variant viru. Tato opatfeni musi byt pfizpu-
sobend Urovni komunitniho Siteni, vékové skupiné
a typu kolektivniho zafizeni tak, aby byla détem po-
skytnuta maximalni moznd mira socidlniho kontaktu
a prezencniho vzdélavani. Jde predevsim o zamezeni
shlukovani vétsiho poctu déti v jedné mistnosti (tfidy,
jidelny, chodby), dislednd hygiena rukou, vétrani tfid
a eventudlné pouzivani rousek. Zavadéni opatreni by
se mélo tykat predevsim starSich roc¢nikd, stale by mél
byt ale kladen dlraz na pozitivni motivaci k oc¢kovani.
PCR testovani déti by mélo byt zaméfeno na sympto-
matické pripady — takové déti by v idedInim pfipadé
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nemély do Skol pfichdzet viibec a mélo by byt zajisténo
jejich PCR vysetieni mimo 3kolni zafizeni. Je dllezité
nerezignovat na testovani pediatrické populace. V pfi-
padé zjisténi pozitivity by méla byt skola informovana
a byt zahdjeno trasovani a karanténa osob s rizikovym
kontaktem. V domacim prostredi je samoziejmé poza-
davek na izolaci nakazeného zvlasté u malych déti ne-
realizovatelnd. Nemdme ale jiné nastroje, které by pro-
kazatelné snizovaly sekundarni pfenos tolik jako pravé
izolace nakazenych, zvysend hygiena rukou, oddélené
stolovani, oddélena toaleta a zakryvani nosu a Ust [29].
Cim je dité starsi, tim vice Ize tato opatteni aplikovat.
Stejné tak by se mélo pamatovat na ¢leny domacnosti
s rizikovymi faktory (vy3si vék u prarodic, komorbidity
apod.) a tyto chranit od kontaktu s nakazenym.

Problémy studie

Nejvétsim problémem studie je vybér rodin na za-
kladé pfitomnosti nakazeného ditéte, coz neumoznuje
objektivné srovnavat skupiny déti a dospélych ve viech
sledovanych parametrech, predevsim v sekundarnim
pfenosu.

Celkové mirny pribéh onemocnéni v nasem souboru
je ovlivnén vékovym rozlozenim. Jedna se predevsim
o déti a dospélé do 60 let, starsich je pouze 20 osob
(2,6 %). Podil asymptomatickych mezi dospélymi bude
podhodnoceny vybérem rodin do studie, v souboru
nejsou rodiny, kde by zdstal dospély jako jediny naka-
zeny (coz je pravdépodobnéjsi u asymptomatickych).
V rodinnych clusterech mize byt redlné vice sekun-
darnich pfipadl. Mezi plvodné PCR negativnimi bylo
totiz nékolik séropozitivnich, a to bezanamnézy prodé-
laného onemocnéni v jiném nez sledovaném obdobi.
Vzhledem k tomu Ze nebyly ale vy3etieni viichni PCR
negativni, nemuizeme stanovit pfesnou séroprevalenci
v této skupiné.

Stanoveni zakladniho reprodukéniho &isla RO jako
ukazatele siteni infekce v rdmci domacnosti a mimo ni
mUze velmi pfispét pfi rozhodovani o nastaveni proti-
epidemickych opatfeni [30]. Pouziti uvedeného po-
stupu vypoctu RO ma oviem sva uskali. Pfedpoklada
zejména jistou uzavienost populace a vnimavost expo-
novanych osob. V nasem pfipadé pfi vypoctu predpo-
klddame, Ze vzhledem k pocatecni fazi epidemie jsou
viechny sledované osoby k ndkaze vnimavé. Nicméné
vzhledem k castému bezptiznakovému pribéhu ze-
jména u déti a zavérim z vysetieni protilatek v sou-
boru je pravdépodobné, Ze nékteré osoby jiz ndkazu
prodélaly a nejsou tedy jiz soucasti vnimavé skupiny.
Hodnota RO tak mUze byt podhodnocena.

Vékové rozdily mezi primarnimi pfipady a sekundar-
nimi mohou souviset s tim, Zze mladsi dospéli a starsi
déti udrzuji vice kontaktd.

Pokud chybi tdaj o kontaktu s nakazenym mimo do-
macnost, nemusi byt vzdy primarnim pfipadem ten,
ktery mél prvni pfiznaky. V souboru jsou malo zastou-
peny déti predskolniho véku, proto mlze byt SAR v této
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vékové kategorii ovlivnén (podhodnocen). Skute¢ny
SAR v rodinach s dospélym primdarnim pfipadem nelze
z dostupnych dat jasné stanovit. Nelze proto srovnavat
tento parametr u déti a dospélych, ale pouze v souboru
rodin s pfenosem infekce na ostatni ¢leny domacnosti.

Podrobnéjsi analyza dat protilatkové odpovédi byla
provedena jen u dobrovolnikd odebranych 3. a 4. mé-
sic po infektu. Protoze se jednalo o vétsi soubory, data
z2.a 5. mésice mohou byt nereprezentativni pro mensi
soubor pacientd. Porovnavani protildtkové odpovédi
u asymptomatickych déti a dospélych pak zase nebylo
mozné pro malé zastoupeni asymptomatickych mezi
dospélymi.

Data sledovala prlibéh pandemie do fijna 2020, kdy
v CR nebyla dominantnim kmenem mutace alfa nebo
mutace delta. Slo o obdobi, kdy byla virové naloz v po-
pulaci nizka, pfedevsim vlivem tvrdych restrikci, které
byly zavedené na jafe 2020. Po uvolnéném létu naopak
zacala nabirat pandemie na sile a doslo k prudkému na-
rdstu nakazenych.

ZAVER

Incidence covid-19 rostla s vékem, nakazily se spise
starsi déti, riziko prenosu infekce je zejména ve spolec-
né domacnosti.

Déti byly castéji asymptomatické. Pokud mély kli-
nické pfiznaky, byly spiSe nespecifické a nerozlisitelné
od jinych vir6z mimo pfiznaku poruchy chuté a/nebo
Cichu.

Déti vyzadovaly hospitalizaci pfi covid-19 vzacné
(0,8 %), v nasem souboru 253 déti nebyl zaznamenan
PIMS-TS ani jiny tézky pribéh.

Déti mohou Sifit onemocnéni ve svych rodinach,
42,8 % détskych primarnich pfipadd preneslo infekci
na dalsi ¢leny domacnosti. Nej¢astéjSim mistem nakazy
téchto déti byla skola nebo skolka (45,2 %).

Sekundarni pfenos v rodinach, kam infekci pfineslo
dité, byl nezanedbatelny a v nasi studii stanoven na
22,6 %. ZvySoval se u symptomatickych primarnich pfi-
padl (SAR 28,1 %). Vyssi sekundarni pfenos u primar-
nich pripada starsich nez 10 let (SAR 28,6 %) a divek
(SAR 23,6 %) nebyl statisticky prokazan.

Déti nakazily ve stejné mife déti i dospélé, byl zazna-
menan prenos i z asymptomatického ditéte, i kdyz byl
méné casty (SAR 6,8 %).

Séropozitivita ve 3. a 4. mésici po infekci byla shodna
u déti i dospélych, pfestoze bylo ve skupiné déti vétsi
zastoupeni asymptomatickych.

Ve viech sledovanych ¢asovych odstupech od infek-
ce mély déti vyssi hladiny protilatek IgG, statisticky vy-
znamny rozdil byl ve 4. a 5. mésici po infektu.

Vyssi hladiny protildtek 1gG v détském soubo-
ru mély déti symptomatické oproti asymptomatic-
kym (p = 0,030) a déti do 10 let véku oproti starsim
(p=10,032).
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