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De la declararea stării de urgență de sănătate publică (COVID-19), la începutul 

anului 2020, patru produse care conțin anticorpi monoclonali au fost aprobate în 

Uniunea Europeană pentru prevenirea și tratamentul COVID-191-4,6. A fost emisă o 

recomandare pentru un al cincilea produs, în temeiul articolului 5 alineatul (3)5. 

Recent, un al șaselea produs, Kavigale (sipavibart), a fost aprobat, marcând prima 

aprobare a unui anticorp monoclonal, după apariția variantelor Omicron ale SARS-

CoV-26.  

Aceste terapii cu anticorpi monoclonali sunt axate pe unul sau mai mulți anticorpi 

neutralizanți diferiți. Ele sunt concepute pentru a se atașa de proteina spike a 

virusului SARS-CoV-2, interferând, astfel, cu capacitatea virusului de a se atașa și 

de a pătrunde în interiorul celulelor gazdă. Aceste medicamente au fost aprobate 

pentru prevenirea riscului de infecție simptomatică cu COVID-19, în profilaxia pre-

expunere sau postexpunere1,2,6 și/sau pentru reducerea riscului de progresie spre 

boală severă, spitalizare și deces la pacienții cu boală precoce care nu necesită 

oxigenare suplimentară și care prezintă risc crescut de progresie la o formă severă a 

COVID-191-4.  

Virusul SARS-CoV-2 evoluează continuu. Au apărut mai multe variante de 

îngrijorare, de la focarul inițial cauzat de tulpina originală WUHAN a virusului 

SARS-CoV-2 (Wuhan-Hu-1). Multe dintre aceste variante poartă mutații la nivelul 

proteinei spike, care reduc capacitatea anticorpilor monoclonali de a se atașa, acest 

fapt putând să le reducă eficacitatea. Această evoluție a virusului SARS-CoV-2 a 

dus la reduceri marcate ale sensibilității subliniilor Omicron (de exemplu, BA.4.6, 

BA.2.75.2, XBB, BQ.1 și BQ.1.1), eliminând eficacitatea clinică a tuturor 

anticorpilor monoclonali aprobați la nivel UE, la momentul respectiv7-14. Datorită 

acestor constatări, ETF a dat o declaraţie în Decembrie 2022, avertizând că cei patru 



anticorpi monoclonali aprobați și unul recomandat nu ar putea să ofere beneficii 

clinice în regiunile UE în care se răspândeau aceste tulpini emergente15.  

De la data lansării acestei declarații, au evoluat diverse variante noi ale SARS-CoV-

2, inclusiv variante diferite de tip XBB (XBB.1.516, XBB.1.1616, XBB.2.316, 

BA.2.8617), JN.118, KP.119, KP.219,20, KP.319,21, LB121, KP.3.1.122 și XEC23). Este 

important de menționat faptul că niciunul dintre cei patru anticorpi monoclonali 

aprobați sau recomandați inițial nu și-a recăpătat capacitatea neutralizantă împotriva 

acestor noi variante24-26. Astfel, utilizarea acestor anticorpi monoclonali trebuie 

evitată, întrucât este puțin probabil ca aceștia să ofere vreun beneficiu clinic. 

Recent, Kavigale (sipavibart), un alt anticorp monoclonal împotriva proteinei spike, 

a primit o opinie pozitivă în UE, din partea CHMP6. Sipavibart se bazează pe aceeași 

tehnologie ca unul dintre produsele pe bază de anticorpi monoclonali aprobate 

anterior, demonstrând, totuși, o activitate neutralizantă mai largă împotriva tuturor 

variantelor SARS-CoV-2 trecute și multor variante prezente, inclusiv împotriva 

XBB.1.5, XBB.1.16, XBB.2.3 și BA.2.86. Cu toate acestea, conform datelor in vitro, 

sipavibart nu prezintă activitate antivirală împotriva variantelor SARS-CoV-2 care 

poartă mutația F456L.  

Opinia pozitivă privind medicamentul Kavigale s-a bazat pe un singur studiu pivot 

de cohortă SUPERNOVA, pentru evaluarea eficacității, randomizat, dublu-orb, la 

adolescenți cu vârsta ≥12 ani sau la adulți cu imunosupresie semnificativă din punct 

de vedere clinic. În acest studiu, tratamentul cu sipavibart a dus la o reducere 

generală a riscului relativ cu 30%. În timpul studiului, au apărut virusuri care poartă 

mutația F456L, care nu sunt neutralizate de sipavibart. Deși nu se anticipează nicio 

eficacitate din punctul de vedere al protecției împotriva virusurilor purtătoare de 

mutația F456L, sipavibart a arătat o reducere cu 35% a riscului relativ față de 

variantele care nu poartă mutația F456L6.  

Datele publicate, în Noiembrie 2024, de Centrul European de Prevenire și 

Control al Bolilor (ECDC), indică faptul că KP.3 este, în prezent, varianta 

predominantă a SARS-CoV-2 care circulă în UE/SEE, alături de alte variante 

precum BA.2.86, KP.2 , KP.1 și KP 3.1.1, care circulă în procente mici27. Toate 

aceste variante, cu excepția BA.2.86, poartă mutația F456L28, împotriva căreia 

sipavibart nu a prezentat nicio activitate antivirală in vitro și împotriva căreia nu se 

anticipează că acest medicament va oferi protecție. 

În consecință, utilizarea sipavibart pentru prevenirea COVID-19 la pacienții 

imunocompromiși și cărora nu li se recomandă vaccinarea COVID-19 nu va oferi, 

probabil, niciun beneficiu clinic în regiunile din UE în care se răspândesc variantele 

care poartă mutația F456L. Procesul de evaluare a fost finalizat, recunoscând faptul 

că beneficiul clinic anticipat al acestui anticorp monoclonal se schimbă continuu, pe 



măsură ce virusul evoluează. Din acest motiv, a fost inclusă o declarație în rezumatul 

caracteristicilor produsului (RCP), care afirmă în mod clar lipsa anticipată de 

eficacitate împotriva variantelor SARS-CoV-2 care poartă mutațiile de tip F456L6. 

Acest lucru a fost întreprins pentru a asigura că medicii sunt conștienți și nu 

utilizează sipavibart atunci când variantele care poartă F456L circulă sau sunt 

dominante. ETF reiterează că medicamentul sipavibart nu trebuie utilizat, atunci 

când variantele F456L sunt cele care predomină în circulație. 

În acest sens, profesioniștii din domeniul sănătății sunt sfătuiți să verifice situația 

epidemiologică actuală din regiunea de care aparțin29. Dacă variantele purtătoare de 

mutația F456L sunt predominante, vaccinarea rămâne cea mai bună opțiune de 

prevenire a bolii, inclusiv la pacienții imunocompromiși, al căror răspuns imun poate 

fi redus. În caz de infecție, sunt disponibile opțiuni de tratament antiviral, cum ar fi 

nirmatrelvir/ritonavir (Paxlovid)30 și remdesivir (Veklury)31, care sunt aprobate în 

UE pentru tratamentul COVID-19 la pacienții cu risc crescut de a dezvolta o formă 

severă a COVID-19. Se așteaptă ca aceste terapii să-și păstreze activitatea antivirală 

împotriva variantelor care circulă în prezent, deoarece, până în prezent, activitatea 

acestora nu a fost afectată de modelul mutațional al variantelor de îngrijorare care 

circulă în prezent.16,32-35.  

ETF va continua să monitorizeze situația epidemiologică din UE și poate adapta în 

timp util informațiile despre produs ale anticorpilor monoclonali. 
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