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PRÍLOHA I

SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ LIEKU
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o
na nežiaduce reakcie. Informácie o 4.8.

1. NÁZOV LIEKU

Ronapreve 300 mg + 300 /infúzny roztok

2. KVALITATÍVNE A KVANTITATÍVNE ZLOŽENIE

I , každá s 300 , dodávané spolu v jednom balení

kazirivimabom obsahuje 300 mg kazirivimabu v 2,5 ml (120 mg/ml).
imdevimabom obsahuje 300 mg imdevimabu v 2,5 ml (120 mg/ml).

Kazirivimab a imdevimab sú dve IgG1 rekombinant vyrobené 
technológiou rekombinantnej deoxyribonukleovej kyseliny (DNA) v ovariálnych 

.

3. LIEKOVÁ FORMA

.
pH 6,0.

4. KLINICKÉ ÚDAJE

4.1 Terapeutické indikácie

Ronapreve je indikovaný na:
- -19 u dospelých a dospievajúcich vo veku 12 rokov a starších

s 40 kg,
zvýšené riziko závažného priebehu ochorenia COVID-19.

- prevenciu ochorenia COVID-19 u dospelých a dospievajúcich vo veku 12 rokov a starších
s 40 kg.

4.2, 4.4 a 5.1.

4.2 Dávkovania a spôsob podávania

prostredí, v ktorom
z precitlivenosti, ako napríklad anafylaxiu. Po podaní lieku súlade so
štandardnými medicínskymi postupmi.
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Dávkovanie

Dávkovanie u dospelých pacientov a u dospievajúcich pacientov vo veku 12 rokov a starších 
s 40 kg je 600 mg kazirivimabu a 600 mg imdevimabu podaných formou 
jednorazovej intravenóznej infúzie alebo subkutánnymi injekciami u 1). Pozri 

4.4 a 5.1.
Kazirivimab s imdevimab do 7 dní od nástupu príznakov ochorenia COVID-19.

Prevencia

Dávkovanie u dospelých pacientov a u dospievajúcich pacientov vo veku 12 rokov a starších 
s telesnou kg je 600 mg kazirivimabu a 600 mg imdevimabu podaných formou 
jednorazovej intravenóznej infúzie alebo subkutánnymi injekciami 1 a 2).
Kazirivimab s po kontakte s ochorením COVID-19.

Úvodná dávka pre dospelých pacientov a pre dospievajúcich pacientov vo veku 12 rokov a starších 
s kg je 600 mg kazirivimabu a 600 mg imdevimabu podaných formou 
jednorazovej intravenóznej infúzie alebo subkutánnymi injekciami 1 a 2). Následné 
dávky 300 mg kazirivimabu a 300 mg imdevimabu, podávané formou jednorazovej intravenóznej
infúzie alebo subkutánnymi injekciami, sa môžu podáva raz za 4 týždne dovtedy
profylaxia potrebná. K dispozícii nie sú údaje o opakovanom podávaní trvajúcom dlhšie ako 
24 dávok).

Vynechané dávky
Ak dôjde k vynechaniu dávky lieku Ronapreve v
profylaxii, . Potom sa má režim
príslušný interval medzi dávkami.

Osobitné skupiny pacientov

Starší
N 5.2).

N 5.2).

Nie je potrebná žiadna úprava dávkovania ( 5.2).

Pediatrická populácia
kazirivimabu a imdevimabu u detí vo veku < 12 rokov neboli doteraz 

stanovené. K dispozícii nie sú žiadne údaje.

Spôsob podávania

Ronapreve intravenózne alebo subkutánne použitie.

Intravenózna infúzia
Podrobné pokyny na prípravu a podávanie lieku Ronapreve, 6.6.
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Tab 1: Ronapreve (kazirivimab a imdevimab) 
na intravenóznu infúziu

Indikácia Dávka lieku 
Ronapreve

Celkový 
objem 
na 1
dávku

príslušných 

naplneného infúzneho vaku obsahujúceho 
50 – 250 ml 0,9 % roztoku chloridu sodného alebo 
5 % roztok dextrózy (glukózy) pre súbežné podanie

profylaxia 
(jednorazová 
dávka),
p
profylaxia 
(úvodná 
dávka)

600 mg kazirivimabu
a
600 mg imdevimabu

10 ml

2,5 ml z
použitie, obe obsahujú 300 mg kazirivimabu
2,5 ml z
použitie, obe obsahujú 300 mg imdevimabu

profylaxia 
(opakovaná 
dávka)

300 mg kazirivimabu
a
300 mg imdevimabu

5 ml

2,5 ml z jednej
použitie, ktorá obsahuje 300 mg kazirivimabu
2,5 ml z jednej
použitie, ktorá obsahuje 300 mg imdevimabu

Infúzia sa má podáva – 30 minút. Ak u
súvisiacich s infúziou alebo iné nežiaduce reakcie

( 4.4).

Subkutánne injekcie
Podrobné pokyny na prípravu a podávanie lieku Ronapreve 6.6.

Subkutánne injekcie kazirivimabu a po sebe do odlišných miest tela 
(do hornej ti stehien, vonkajšej strany do bruch

5 cm v okolí oblasti pupka a oblasti pásu).

Tab 2: Príprava lieku Ronapreve (kazirivimab a imdevimab) na subkutánnu injekciu
Indikácia Dávka lieku 

Ronapreve
Celkový 
objem 
na 1 
dávku

z príslušných 
na prípravu 4

,

profylaxia 
(jednorazová 
dávka),
p
profylaxia 
(úvodná dávka)

600 mg kazirivimabu
a
600 mg imdevimabu

10 ml

2,5 ml z
použitie, obe obsahujú 300 mg kazirivimabu
2,5 ml z
použitie, obe obsahujú 300 mg imdevimabu

profylaxia
(opakovaná 
dávka)

300 mg kazirivimabu
a
300 mg imdevimabu

5 ml

2,5 ml z
použitie, ktorá obsahuje 300 mg kazirivimabu
2,5 ml z
použitie, ktorá obsahuje 300 mg imdevimabu
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4.3 Kontraindikácie

pomocných látok uvedených v 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri používaní

šarže podaného lieku.

ochorenia COVID-19

ochorenia COVID-19 sa v klinických 
kazirivimab

48 hodín po 

, aby sa 
subkutánna cesta podania použila len vtedy, ak intravenózne podanie nie je možné a viedlo by k 

Reakcie z precitlivenosti vrátane anafylaxie

V súvislosti s podávaním kazirivimabu a imdevimabu boli hlásené reakcie z precitlivenosti vrátane 
anafylaxie 4.8). Ak sa vyskytnú prejavy alebo príznaky klinicky významnej reakcie 
z
podpornú .

Reakcie súvisiace s infúziou

V súvislosti s intravenóznym podávaním kazirivimabu a imdevimabu boli pozorované reakcie 
súvisiace s infúziou (infusion-related reactions, IRR).

IRR pozorované v klinických štúdiách boli z
24 hodín po podaní

a (alebo synkopu), vyrážku, urtikáriu a návaly 
tepla. Reakcie súvisiace s infúziou sa však 
udalosti a príznaky.

Ak sa vyskytne IRR, podávanie infúzie sa môže preruši , spomali alebo zastavi .

4.5 Liekové a iné interakcie

formálne štúdie liekových interakcií. Kazirivimab a imdevimab sú 

cytochrómu P450; preto nie sú pravdepodobné interakcie so súbežne podávanými liekmi, ktoré sú 
o ktoré sú substrátmi, induktormi alebo inhibítormi enzýmov 

cytochrómu P450.
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4.6 Fertilita, gravidita a laktácia

Gravidita

Nie sú k dispozícii alebo je iba obmedzené množstvo údajov o použití kazirivimabu a imdevimabu
u gravidných žien. Štúdie na zvieratách .
protilátky podtriedy imunoglobulín G1 (IgG1) prechádzajú placentou.
potenciálny prechod kazirivimabu a imdevimabu predstavuje prínos alebo riziko vyvíjajúci 
sa plod. Avšak kazirivimab a imdevimab sú priamo cielené na „spike“ proteín vírusu 
SARS-CoV-2 a štúdii skríženej reaktivity s tkanivami sa nezistila skrížená 
reaktivita s alebo plodu vyvíjajúci sa plod sa 

Ronapreve 
pre matku a plod, berúc do úvahy všetky súvisiace zdravotné aspekty.
tým .

kazirivimab a imdevimab , ale je známe, že matkine 
. kazirivimab a imdevimab sú priamo 

cielené na „spike“ proteín vírusu SARS-CoV-2 a nízku systémovú absorpciu 
po perorálnom požití protilátok, podávaní lieku Ronapreve v

Fertilita

.

4.7 Ovplyvnenie 

Ronapreve nemá žiadny alebo má .

4.8

Súhrn u
V klinických skúšaniach bolo kazirivimabom a imdevimabom 7 116 osôb
(4 666 osôb intravenóznym podávaním a 2 450 osôb subkutánnym podávaním). 

lásené nežiaduce reakcie na liek (adverse drug reactions, ADR) sú reakcie
z infúziou (infusion related reactions, IRR) a reakcie 
v mieste podania injekcie (injection site reactions, ISR).

Nežiaduce reakcie v 3 sú frekvencie. Frekvencie 
1/10), 1/100 až 1/10), 1/1 000 až < 1/100),

zriedkavé 1/10 000 až 1/1 000), (< 1/10 000).
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Tab 3: Tabu zoznam nežiaducich reakcií identifikovaných v klinických 
skúšaniach:

Trieda orgánových systémov Nežiaduca reakcia Kategória frekvencie

Intravenózne podávanie
Poruchy imunitného systému Anafylaxia Zriedkavé

Poruchy nervového systému Závrat*

Poruchy ciev Návaly tepla* Zriedkavé
Poruchy gastrointestinálneho 
traktu

Nauzea*

Poruchy kože a podkožného 
tkaniva

Vyrážka*

Urtikária* Zriedkavé

Celkové poruchy a reakcie 
v mieste podania

Zimnica*

Úrazy, otravy a komplikácie Reakcie súvisiace s infúziou

Subkutánne podávanie
Poruchy krvi a lymfatického 
systému

Lymfadenopatia

Poruchy nervového systému Závrat

Poruchy kože a podkožného 
tkaniva

Pruritus1* Zriedkavé

Celkové poruchy a reakcie 
v mieste podania

Reakcie v mieste podania 
injekcie1

1

* V niektorých prípadoch boli príznaky IRR a ISR hlásené ako samostatné ADR

Pediatrická populácia

Intravenózne podávanie
K dispozícii nie sú žiadne údaje týkajúce sa pediatrických pacientov vo veku < 18 rokov.

Subkutánne podávanie
V štúdii COV-2069 dostávalo kazirivimabom a imdevimabom 66 dospievajúcich 
vo veku 12 a < 18 rokov. P dospelých 
pacientov.

Hlásenie podozrení na nežiaduce reakcie

monitorovanie pomeru prínosu a rizika lieku. Od zdravotníckych pracovníkov sa vyžaduje, aby hlásili 
nežiaduce reakcie na národné centrum hlásenia uvedené v Prílohe V.

4.9 Predávkovanie

V klinických skúšaniach boli podávané dávky až do 4 000 mg kazirivimabu a 4 000 mg imdevimabu
( 7- ) 000 mg intravenóznu dávku 

.

Nie je známe žiadne špecifické antidotum pri predávkovaní kazirivimabom a
všeobecných podporných opatrení vrátane monitorovania vitálnych 

funkcií a sledovania klinického stavu pacienta.
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5. FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Kazirivimab:
Farmakoterapeutická skupina .

Imdevimab:
Farmakoterapeutická skupina .

Mechanizm
Kazirivimab monoklonálne protilátky, 
ktoré nemajú modifikovanú Fc . Kazirivimab a imdevimab sa viažu na neprekrývajúce sa 
epitopy väzobnej domény receptora (receptor binding domain, RBD) „spike“ proteínu vírusu 
SARS-CoV-2. T RBD vstupu vírusu do 
buniek.

Antivírusová aktivita v podmienkach in vitro
V teste neutralizácie vírusu SARS-CoV-2 vykonanom na bunkách Vero-E6, kazirivimab, imdevimab 
a kombinácia kazirivimabu a imdevimabu neutralizovali vírus SARS-CoV-2 (izolát USA-WA1/2020)
pri hodnotách EC50 37,4 pmol/l (0,006 l), 42,1 pmol/l (0,006 l) a 31,0 pmol/l (0,005 l)
v uvedenom poradí.

Rezistencia
dôvodu vzniku variantov vírusu, ktoré sú rezistentné 

na kombináciu kazirivimabu a imdevimabu.

aktivita kazirivimabu, imdevimabu a kombinácie kazirivimabu a imdevimabu bola 
hodnotená variantom S proteínu známe varianty vzbudzujúce obavy („Variants of 
Concern“)/varianty záujmu („Variants of Interest“), varianty identifikované v in vitro štúdiách 
zameraných na tzv. únikové („escape“) varianty a varianty známe z verejne dostupných údajov 
o genóme SARS-CoV-2 z databázy GISAID (Global Initiative on Sharing All Influenza Data).
Kazirivimab a imdevimab si zachovávajú m
obavy/variantom záujmu uvedeným v 4.
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Tab 4: Údaje z pseudotypizovanými vírusu podobnými 
týkajúce sa úplných sekvencií S proteínu ých substitúcií

v S proteíne variantov SARS-CoV-2 patriacich medzi varianty záujmu/varianty
vzbudzujúce obavy* pri použití samotného kazirivimabu, samotného 
imdevimabu a kombinácie kazirivimabu a imdevimabu

Línia 
so substitúciami 

v „spike“ proteíne

K
skúmané 

substitúcie

Znížená 

kombináciu 
kazirivimabu a

imdevimabu

Znížená 

samotný 
kazirivimab

Znížená 

samotný
imdevimab

B.1.1.7 (pôvodom 
z UK/alfa)

S proteín v plnej 
a žiadna zmenae žiadna zmenae žiadna zmenae

B.1.351 (pôvodom 
z Južnej Afriky/beta)

S proteín v plnej 
b žiadna zmenae 45-násobne žiadna zmenae

P.1 (pôvodom 
z Brazílie/gama)

S proteín v plnej 
c žiadna zmenae 418-násobne žiadna zmenae

B.1.427/B.1.429 
(pôvodom

z Kalifornie/epsilon)
L452R žiadna zmenae žiadna zmenae žiadna zmenae

B.1.526 (pôvodom
z New Yorku/iota)f E484K žiadna zmenae 25-násobne žiadna zmenae

B.1.617.1/B.1.617.3 
(pôvodom

z Indie/kapa)
L452R+E484Q žiadna zmenae 7-násobne žiadna zmenae

B.1.617.2/AY.3
(pôvodom

z Indie/delta)
L452R+T478K žiadna zmenae žiadna zmenae žiadna zmenae

AY.1/AY.2g

(pôvodom
z Indie/delta 
[+K417N])

K417N+L452R+ 
T478Kd žiadna zmenae 9-násobne žiadna zmenae

B.1.621/B.1.621.1
(pôvodom 

z Kolumbie/mí)

R346K, E484K, 
N501Y

žiadna zmenae 23-násobne žiadna zmenae

C.37 (pôvodom 
z Peru/lambda)

L452Q+F490S žiadna zmenae žiadna zmenae žiadna zmenae

a Testované boli pseudotypizované virus-like particle, VLP) exprimujúce „spike“ proteín variantu 
v . V porovnaní so „spike“ proteínom divokého (nezmutovaného) vírusu sa v „spike“ proteíne variantu nachádzajú 
nasledovné zmeny: del69-70, del145, N501Y, A570D, D614G, P681H, T716I, S982A, D1118H.
b Testované boli pseudotypizované VLP exprimujúce „spike“ proteín variantu v . V porovnaní 
so „spike“ proteínom divokého (nezmutovaného) vírusu sa v „spike“ proteíne variantu nachádzajú nasledovné zmeny: D80Y, 
D215Y, del241-243, K417N, E484K, N501Y, D614G, A701V.
c Testované boli pseudotypizované VLP exprimujúce „spike“ proteín variantu v . V porovnaní 
so „spike“ proteínom divokého (nezmutovaného) vírusu sa v „spike“ proteíne variantu nachádzajú nasledovné zmeny: L18F, 
T20N, P26S, D138Y, R190S, K417T, E484K, N501Y, D614G, H655Y, T1027I, V1176F.
d Pri AY.1: Testované boli pseudotypizované VLP exprimujúce „spike“ proteín variantu v . V porovnaní 
so „spike“ proteínom divokého (nezmutovaného) vírusu sa v „spike“ proteíne variantu nachádzajú nasledovné zmeny: T19R, 
G142D, E156G, F157-, F158-, K417N, L452R, T478K, D614G, P681R, D950N.
e Žiadna zmena 5-násobné zníženie citlivosti.
f Nie všetky izoláty z línie pochádzajúcej z New Yorku obsahujú substitúciu E484K ( februáru 2021).
g Bežne známe ako „delta plus“.
*Varianty záujmu/varianty vzbudzujúce obavy definované Centrom pre kontrolu a prevenciu chorôb (Centers for Disease 
Control and Prevention, CDC, 2021) {https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/variants/variant-info.html}

5 pre podrobný zoznam variantov vzbudzujúcich obavy/variantov záujmu autentického
vírusu SARS-CoV-2, u samotný kazirivimab, samotný imdevimab 
a na kombináciu kazirivimabu a imdevimabu.
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Tab 5: Údaje z týkajúce sa variantov autentického vírusu 
SARS-CoV-2 pri použití samotného kazirivimabu, samotného imdevimabu 
a kombinácie kazirivimabu a imdevimabu

Línia 
so substitúciou 

v „spike“ proteíne

kombináciu 
kazirivimabu
a imdevimabu

samotný kazirivimab samotný imdevimab

B.1.1.7 (pôvodom 
z UK/alfa)

žiadna zmenaa žiadna zmenaa žiadna zmenaa

B.1.351 (pôvodom 
z Južnej Afriky/beta)

žiadna zmenaa 5-násobne žiadna zmenaa

P.1 (pôvodom 
z Brazílie/gama)

žiadna zmenaa 371-násobne žiadna zmenaa

B.1.617.1 (pôvodom 
z Indie/kapa)

žiadna zmenaa 6-násobne žiadna zmenaa

B.1.617.2 (pôvodom 
z Indie/delta)

žiadna zmenaa žiadna zmenaa žiadna zmenaa

a 5-násobné zníženie citlivosti.

ochorenia COVID-19

COV-2067 bolo randomizované, dvojito zaslepené, placebom kontrolované klinické skúšanie
hodnotiace kazirivimab a imdevimab osôb s ochorením COVID-19 (symptomatických osôb, 
u -CoV-2 zistená pomocou metódy kvantitatívnej polymerázovej 

reverznou transkripciou [RT-qPCR]), ktoré nepotrebovali
kyslíkom.

V kohorte 1 z fázy 3 tohto klinického skúšania boli osoby, ktoré neboli 
proti SARS-CoV-2, randomizované v priebehu 7 dní od nástupu príznakov na podanie jednorazovej
intravenóznej infúzie 600 mg kazirivimabu a 600 mg imdevimabu (n = 1 347), 1 200 mg kazirivimabu
a 1 200 mg imdevimabu (n = 2 036), alebo placeba (n = 2 009).

Osoby v kohorte 1 z fázy 3 mali en protokolom stanovený rizikový faktor pre vznik závažnej 
formy ochorenia COVID-19 (rizikové > 50 rokov, obezitu definovanú ako 
BMI 30 kg/m2, kardiovaskulárne ochorenie vrátane hypertenzie, 
astmy, diabetes mellitus 1. typu a 2.

imunosupresiou). Medián veku bol 
50 rokov ( 13,1 % osôb bolo vo veku 65 rokov alebo starších) a 51,4 % osôb bolo žien.
Demografické charakteristiky a
skupinami s kazirivimabom a imdevimabom a s placebom dobre vyvážené.

ktorých sa 1 hospitalizácia 
v súvislosti s ochorením COVID-19 alebo úmrtie z 29. .
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Tab 6: Súhrn výsledkov fázy 3 štúdie 
COV-2067

1 200 mg i.v. Placebo 2 400 mg i.v. Placebo
n = 1 192 n = 1 193 n = 1 812 n = 1 790

Pacienti v mFAS 1 hospitalizácia v súvislosti s ochorením COVID-19 alebo 
úmrtie až do 29.
Zníženie rizika 72,5 %

(p < 0,0001)
70,9 %

(p < 0,0001)

s
11 (0,9 %) 40 (3,4 %) 23 (1,3 %) 78 (4,4 %)

mFAS: (modified full analysis set) ktoré mali pri randomizácii pozitívny 
výsledok RT- -CoV-2 zo vzorky z výteru z nosohltanu
ochorenia COVID-19.

denníku príznakov špecificky vytvorenom 
pre toto klinické skúšanie, bol skrátený zo 13 dní pri placebe na 10 dní pri obidvoch dávkach 
kazirivimabu a imdevimabu (p < 0,0001).

Prevencia ochorenia COVID-19

COV-2069 bolo randomizované, dvojito zaslepené, placebom kontrolované klinické skúšanie, ktoré
porovnalo 600 mg kazirivimabu a 600 mg imdevimabu podaných subkutánne s placebom na prevenciu
ochorenia COVID-19 u asymptomatických osôb žijúcich v o symptomatickým 
jedincom infikovaným vírusom SARS-CoV-2 (s „indexovým“ prípadom, t. j. s prvým
zdokumentovaným prípadom infekcie vírusom SARS-CoV-2 v danej domácnosti). Osoby neboli 

SARS-CoV-2.

Osoby boli randomizované v pomere 1:1 na podanie kazirivimabu a imdevimabu, alebo placeba 
do 96 hodín od odberu prvej vzorky od „indexového“ prípadu, s pozitívnym výsledkom testu
(pomocou RT-qPCR) na SARS-CoV-2.

Randomizované osoby, ktoré mali pri zaradení do štúdie negatívny výsledok RT-qPCR testu 
na SARS-CoV-2, boli zahrnuté do kohorty A a osoby s pozitívnym výsledkom 
RT-qPCR testu na SARS-CoV-2 boli zahrnuté do kohorty B.

Kohorta A
negatívny výsledok 

RT-qPCR testu na SARS-CoV-2 a Osoby, ktoré boli 
pri zaradení do štúdie séropozitívne alebo u ktorých výsledok sérologického vyšetrenia nebol 
stanovený/ .

V 44 rokov ( 9 % osôb bolo 
vo veku 65 rokov alebo starších) a 54 % osôb bolo žien. Demografické charakteristiky 
a ou skupinou s kazirivimabom 
a imdevimabom a s placebom dobre vyvážené.

odiel osôb, u ktorých vzniklo symptomatické ochorenie 
COVID-19 potvrdené RT-qPCR testom až do 29. Zistilo sa štatisticky významné 81 % zníženie
rizika vzniku ochorenia COVID- kazirivimabom a imdevimabom v porovnaní 
s placebom. V analýze citlivosti negatívnym výsledkom RT-qPCR testu 

sérologický stav pri zaradení do štúdie, sa zistilo štatisticky 
významné 82 % zníženie rizika vzniku ochorenia COVID-19 kazirivimabom 
a imdevimabom v porovnaní s placebom.
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Tab 7: Primárna analýza zo štúdie COV-2069, kohorta A
Kazirivimab a

imdevimab
(jednorazová

1 200 mg dávka)

Placebo

Populácia pre primárnu analýzu: séronegatívne osoby 
pri zaradení do štúdie

n = 753 n = 752

Riziko vzniku ochorenia COVID-19
Až do 29. (prim )

Neupravené zníženie rizika
(upravený pomer pravdepodobnosti [odds ratio],
p-hodnota)1

81 %
(0,17; p < 0,0001)

11 (1,5 %) 59 (7,8 %)
1 Interval p-hodnotou je založený na pomere pravdepodobnosti (odds ratio) (skupina s kazirivimabom 
a imdevimabom vs skupina s fixnými 

ebná skupina, veková skupina (vek v 12 až < 50) a región 
(USA vs regióny mimo USA).

Kohorta B
asymptomatické osoby, ktoré mali pri zaradení do štúdie 

pozitívny výsledok RT-qPCR testu na SARS-CoV-2 a .

V 40 rokov ( 11 % osôb 
bolo vo veku 65 rokov alebo starších) a 55 % osôb bolo žien. Demografické charakteristiky 
a ou skupinou s kazirivimabom 
a imdevimabom a s placebom dobre vyvážené.

ktorých vzniklo ochorenie 
COVID-19 potvrdené RT-qPCR testom až do 29. % zníženie rizika vzniku 
ochorenia COVID-19 pri kazirivimabom a imdevimabom v porovnaní s placebom. V analýze 
citlivosti pozitívnym výsledkom RT-qPCR testu pri zaradení do štúdie, 

sérologický stav pri zaradení do štúdie, sa zistilo 35 % zníženie rizika vzniku ochorenia 
COVID-19 potvrdeného RT-qPCR kazirivimabom a imdevimabom v porovnaní 
s placebom.

Tab 8: Primárna analýza zo štúdie COV-2069, kohorta B
Kazirivimab a

imdevimab
(jednorazová

1 200 mg dávka)

Placebo

Populácia pre primárnu analýzu: séronegatívne osoby 
pri zaradení do štúdie

n = 100 n = 104

Riziko vzniku ochorenia COVID-19
Zníženie celkového rizika až do 29. ( )

Neupravené zníženie rizika
(upravený pomer pravdepodobnosti, p-hodnota)1

31 %
(0,54; p = 0,0380)

29 (29 %) 44 (42,3 %)
1 p-hodnotou je založený na pomere pravdepodobnosti (odds ratio) (skupina s kazirivimabom 
a imdevimabom vs skupina s fixnými 

upina (vek v 12 až < 50) a región 
(USA vs regióny mimo USA).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Kazirivimab aj imdevimab vykazovali lineárnu a dávkovo úmernú farmakokinetiku (PK) 
rozmedziami intravenóznej dávky (150 až 4 000 mg každej z monoklonálnych protilátok) 
a subkutánnej dávky (300 mg a 600 mg každej z monoklonálnych protilátok) hodnotenými 
v klinických štúdiách.
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Hodnoty priemernej maximálnej koncentrácie (Cmax), plochy pod krivkou od 0. do 28. 0-28)
a koncentrácie po 28 podania (C28) stanovené pre kazirivimab a imdevimab boli po podaní 
jednorazovej 1 200 mg (600 mg každej z monoklonálnych protilátok) intravenóznej dávky 
(182,7 mg/l, 1 754,9 mg/l, v uvedenom poradí, pre kazirivimab a 181,7 mg/l, 
1 600,8 mg/l, v uvedenom poradí, pre imdevimab) a po podaní jednorazovej 1 200 mg 
(600 mg každej z monoklonálnych protilátok) subkutánnej dávky (52,5 mg/l, 1 121,7
30,5 mg/l, v uvedenom poradí, pre kazirivimab a 49,2 mg/l, 1 016,9 mg/l, v uvedenom 
poradí, pre imdevimab)

Pri režimoch s intravenóznymi a subkutánnymi dávkami
v rámci ktorých sa raz za mesiac podáva 300 mg kazivirimabu a 300 mg imdevimabu po úvodnej 
(nasycovacej) dávke 600 mg kazirivimabu a 600 mg imdevimabu, je medián predpokladaných hodnôt 
minimálnych („trough“) koncentrácií kazirivimabu a imdevimabu v sére v rovnovážnom stave 
podobný priemerným koncentráciám v sére pozorovaným na 29. 200 mg 
subkutánnej dávke kazivirimabu a imdevimabu (600 mg kazirivimabu a 600 mg imdevimabu).

Absorpcia
Po podaní jednorazovej 600 mg intravenóznej dávky kazirivimabu a jednorazovej 600 mg 
intravenóznej dávky imdevimabu sa maximálne koncentrácie v sére dosiahnu na konci infúzie. 
Odhady mediánu (rozmedzie) dosiahnutia maximálnej koncentrácie kazirivimabu
a imdevimabu v sére (Tmax) po podaní jednorazovej 600 mg subkutánnej dávky kazirivimabu
a jednorazovej 600 mg subkutánnej dávky imdevimabu sú 6,7 (rozmedzie 3,4 – 13,6)
pre kazirivimab a 6,6 (rozmedzie 3,4 – 13,6) imdevimab. Po podaní jednorazovej 600 mg 
subkutánnej dávky kazivirimabu a jednorazovej 600 mg subkutánnej dávky imdevimabu je ich 

71,8 % a 71,7 % v uvedenom poradí.

Distribúcia
7,161 l

pre kazirivimab a 7,425 l pre imdevimab.

Biotransformácia
kazirivimab

degradované na malé peptidy a aminokyseliny katabolickými dráhami rovnakým spôsobom ako 
endogénny IgG.

Eliminácia
Priemerný (5., 95. percentil) séra po podaní 600 mg dávky kazirivimabu
a 600 mg dávky imdevimabu bol 29,8 (16,4; 43,1) (16,9; 35,6) uvedenom poradí.

Pediatrická populácia
U dospievajúcich pacientov s ochorením COVID-19 (vo veku 12 rokov a starších a s telesnou 

40 kg v štúdii COV-2067), ktorým bola podaná jednorazová 1 200 mg i.v. dávka, 
bola priemerná ± SD koncentrácia na konci infúzie a po 28 172 ± 96,9 mg/l
a 54,3 ± 17,7 mg/l pre kazirivimab a 183 ± 101 mg/l a 45,3 ± 13,1 mg/l pre imdevimab.

U dospievajúcich, ktorí neboli infikovaní vírusom SARS-CoV-2 (vo veku 12 rokov a starších 
a s 40 kg v štúdii COV-2069) a ktorým bola podaná jednorazová 1 200 mg
s.c. dávka, bola priemerná ± SD koncentrácia po 28 44,9 ± 14,7 mg/l
pre kazirivimab a 36,5 ± 13,2 mg/l pre imdevimab.

Farmakokinetika kazirivimabu a imdevimabu u detí vo veku < 12 rokov nebola doteraz stanovená.

Starší
V (18 rokov až 96 rokov) identifikovaný ako významný kovariant 

kazirivimabu a imdevimabu.
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V (> 69 kDa) sa nepredpokladá, že kazirivimab a imdevimab sú 
vo významnej miere .

Nepredpokladá sa, že kazirivimab a imdevimab .

5.3 Predklinické údaje o

Štúdie karcinogenity, genotoxicity a reprodu s kazirivimabom a imdevimabom 
. Nepredpokladá sa, že protilátky ako kazirivimab a imdevimab vykazujú genotoxický 

alebo karcinogénny potenciál. V štúdiách skríženej reaktivity s tkanivami, v ktorých boli použité 
lých jedincov a

kazirivimabu a imdevimabu.

V štúdii toxicity vykonanej na opiciach rodu Cynomolgus boli p
(nepatrné prechodné zvýšenia hladín AST a ALT).

6. FARMACEUTICKÉ INFORMÁCIE

6.1 Zoznam pomocných látok

L-histidín
L-histidínium-chlorid, monohydrát
polysorbát 80
sacharóza
voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

inými liekmi.

6.3

roky

I každá s 300 , dodávané spolu v jednom balení

Po prvom prepichnutí .

Zriedený roztok na intravenózne podanie

Roztok v z .
okamžité použitie. Chemická a fyzikálna stabilita pred použitím je preukázaná 20 hodín pri 
izbovej teplote (do 25 °C) a 72 hodín pri teplote 2 °C až 8 °C. Z
má pripravený infúzny roztok . jeho 

za normálnych okolností to 
ako 24 hodín pri teplote 2 °C až 8 riedenie nevykonalo za kontrolovaných 
a validovaných aseptických podmienok. Ak sa infúzny vak uchováva v
lieku eplotu.
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P sa majú Chemická a fyzikálna stabilita pred použitím je 
preukázaná 24 hodín pri izbovej teplote (do 25 °C) a 72 hodín pri teplote 2 °C až 8 °C. Ak 

jeho 
a za hodín pri teplote 2 °C až 8
nevykonala za kontrolovaných a validovaných aseptických podmienok.
uchovávajú v lieku – 15
izbovú teplotu.

6.4 Špeciálne upozornenia na uchovávanie

Uchovávajte v (2 °C – 8 °C).
.

.
v .

6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Ronapreve sa dodáva v 6 ml 1.

Ronapreve 300 mg + 300 mg in /infúzny roztok, é liekovky na jednorazové použitie
každú protilátku.

Balenie s dvomi 6 ml z 1 s butylovou gumovou zátkou, jedna 
2,5 ml roztoku s 300 mg kazirivimabu a

2,5 ml roztoku s 300 mg imdevimabu.

6.6 Špeciálne opatrenia na likvidáciu a iné zaobchádzanie s liekom

Príprava lieku Ronapreve na intravenóznu infúziu

Ronapreve :

1. kazirivimabom a imdevimabom z
kde sa uchovávajú, a pred
teplotu.
- Nevystavujte ich priamemu teplu.
- .

2. kazirivimabom a imdevimabom pred použitím zrakom 
lebo nemajú zmenenú farbu. Ak spozorujete 

ou.
- Roztok v

svetložltý.
3. Zaobstarajte si naplnený infúzny vak [vyrobený z polyvinylchloridu (PVC) alebo polyolefínu

(PO)], ml, 100 ml, 150 ml alebo 250 ml 0,9
chloridu sodného alebo 5 .

4. doberte potrebný objem kazirivimabu
a imdevimabu z vstreknite ho do naplneného infúzneho vaku 
obsahujúceho 0,9 %

u 1).
5. Obsah infúzneho vaku jemne premiešajte tak, že ho prevrátite. Netraste ním.
6. Ronapreve neobsahuje žiadne preto sa má z

okamžite.
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Podávanie lieku Ronapreve intravenóznou infúziou

infúziu:
- infúznu súpravu vyrobenú z polyvinylchloridu (PVC), PVC potiahnutého polyetylénom 

(PE) alebo z polyuretánu (PU),
- zabudovaný (in-line) alebo prídavný (add-on) 0,2 až 5 polyétersulfónový,

polysulfónový alebo polyamidový filter na intravenózne podávanie.
Pripojte infúznu súpravu k infúznemu vaku.

(„prime“) infúznu súpravu.
Podajte celý infúzny roztok vo vaku pumpou alebo pôsobením gravitácie cez intravenóznu 

in-line) alebo prídavný (add-on) 0,2 až 
5 polyétersulfónový, polysulfónový alebo polyamidový filter na intravenózne podávanie.

žiadnym iným liekom. Kompatibilita 
infúzneho roztoku kazirivimabu a imdevimabu s intravenóznymi roztokmi a liekmi inými než 
0,9 %
známa.

chloridu sodného alebo 5 om dextrózy (glukózy), aby sa zaistilo podanie 
potrebnej dávky.
Po súlade so štandardnými 
medicínskymi postupmi.

Príprava lieku Ronapreve na subkutánne injekcie

kazirivimabom a imdevimabom z
uchovávajú a minút .
Nevystavujte ich priamemu teplu.

.

kazirivimabom a imdevimabom pred použitím zrakom 
Ak spozorujete tuhé 

nou
liekovkou. Roztok v
svetložltý.

1. Ronapreve ( 4.2,
2). Zaobstarajte si 3 ml alebo 5 ml polypropyl hrotom typu 

luer a .
2. doberte potrebný objem kazirivimabu

a imdevimabu z do 4.2,
2); potrebné sú 4 prípravu celkovej kombinovanej 1 200 mg 

dávky a 2 prípravu celkovej kombinovanej 600 mg dávky. Všetok 
6.3.

3. nosovú ihlu s vhodnú na 
subkutánnu injekciu.

4.
. Ak okamžité podanie nie je možné, uchovávajte 

kazirivimabom a imdevimabom pri teplote 2 °C až 8 °C najviac 72 hodín a 
pri izbovej teplote do 25 °C najviac 24 hodín. Ak sa uchovávajú
v lieku ich 10 – 15 minút 
teplotu.
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Podávanie lieku Ronapreve subkutánnou injekciou

Na podanie dávky 1 200 mg lieku Ronapreve (600 mg kazirivimabu a 600 mg imdevimabu) si 
nachystajte 4 ( 4.2, 2) a pripravte sa na podanie 
subkutánnych injekcií.
Na podanie dávky 600 mg lieku Ronapreve (300 mg kazirivimabu a 300 mg imdevimabu) si 
nachystajte 2 2) a pripravte sa na podanie 
subkutánnych injekcií.
Z dôvodu objemu podajte subkutánne injekcie po sebe, do odlišných miest tela (do 
stehien a
podaniu do 5 cm v okolí oblasti pupka a oblasti pásu).

Likvidácia

požiadavkami.
Pri používaní a iných ostrých zdravotníckych pomôcok sa musia 

Ihly a .
Všetky použité ihly a
na likvidáciu odolnej proti prepichnutiu).
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