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EMA recomanda restrictionarea utilizarii Tecovirimatului
SIGA

Medicamentul nu a fost eficace pentru tratamentul variolei maimutei in studii
clinice randomizate

La 26 martie 2026, Comitetul pentru medicamente de uz uman (CHMP) al EMA a recomandat ca
Tecovirimatul SIGA sa nu mai fie utilizat pentru tratamentul variolei maimutei. Aceasta recomandare
nu afecteaza celelalte utilizari autorizate ale Tecovirimatului SIGA, printre care se numara tratamentul
variolei, al variolei vacilor si al complicatiilor asociate vaccinurilor impotriva variolei.

Variola maimutei este o infectie virala care debuteaza de obicei cu febrd, ganglioni limfatici umflati si
dureri musculare, urmata de o eruptie dureroasa cu leziuni umplute cu lichid. Desi majoritatea
cazurilor sunt usoare si dispar fara complicatii, variola maimutei poate cauza boli mai grave la copii, la
gravide si la cei cu sistem imunitar slabit.

Recomandarea CHMP privind variola maimutei este rezultatul unei evaluari a datelor din patru studii
efectuate in regiuni diferite, care a demonstrat ca tratamentul cu Tecovirimatul SIGA nu a vindecat
leziunile mai repede decat placebo (un preparat inactiv) la persoanele care prezinta leziuni active
cauzate de variola maimutei (PALM007, STOMP, UNITY si PLATINUM-UK). De asemenea, rezultatele
acestor studii au aratat ca, in comparatie cu placebo, Tecovirimatul SIGA nu a imbunatatit alte
rezultate, cum ar fi ameliorarea durerii sau sustinerea eliminarii mai rapide a virusului din organism.

La momentul aprobarii, nu se puteau efectua studii pe persoane infectate, deoarece virusurile circulau
rar. Prin urmare, aprobarile pentru Tecovirimatul SIGA pentru variola maimutei, precum si pentru
variold, variola vacilor si complicatiile asociate vaccinurilor antivariolice, s-au bazat pe rezultatele unui
model animal de infectie cu variola maimutei. Datele obtinute de la animale au demonstrat activitate
antivirald si un beneficiu in ceea ce priveste supravietuirea cand tratamentul a fost initiat din timp si o
eficacitate redusa daca tratamentul a fost initiat mai tarziu dupa expunerea la virus.

Studiile mentionate anterior privind variola maimutei la om au fost posibile in urma aparitiei unor
focare ulterioare de boala. Desi acestea nu au demonstrat eficacitatea la pacientii infectati cu variola
maimutei care aveau leziuni cutanate cunoscute, circumstantele de utilizare, precum si evolutia clinica
ar putea varia de la o boala cauzata de poxvirus la alta. Prin urmare, este posibil ca datele clinice
despre variola maimutei sa nu fie predictive pentru modul in care eficacitatea modelului animal se
traduce n beneficii clinice pentru alte boli sau alte conditii de utilizare pentru variola maimutei. Din
acest motiv, restrictia se limiteaza la utilizarea Tecovirimatului SIGA pentru tratamentul variolei
maimutei.
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CHMP a analizat, de asemenea, toate celelalte date disponibile privind beneficiile si riscurile asociate cu
Tecovirimatul SIGA. Printre acestea s-au numarat date din programele derulate in Statele Unite si in
Africa care ofera pacientilor acces la medicament, precum si constatari dintr-un studiu epidemiologic in
UE, studii pe animale, date de laborator care arata modul in care medicamentul impiedica raspandirea
virusului, informatii privind comportamentul medicamentului in organism si alte date provenite din
cercetarea stiintifica publicata.

In cursul reevaludrii, CHMP a consultat un grup de experti in boli infectioase. Reevaluarea a fost
discutata de Grupul operativ pentru situatii de urgenta al agentiei in contextul activitatilor sale privind
amenintarile la adresa sanatatii publice.

Reevaluarea nu a identificat noi motive de ingrijorare privind siguranta asociate cu Tecovirimatul SIGA.

In UE nu existd alte medicamente autorizate pentru tratarea infectiilor cu variola maimutei. Pacientii
care incepusera deja tratamentul cu Tecovirimatul SIGA si-au putut termina ciclul de tratament.

O scrisoare care continea recomandarile de mai sus a fost trimisa personalului medical care prescrie,
elibereaza sau administreaza medicamentul.

Informatii pentru pacienti

e Pacientii noi nu trebuie sa inceapa sa ia Tecovirimat SIGA pentru tratamentul variolei maimutei,

e deoarece reevaluarea tuturor datelor disponibile privind beneficiile si riscurile asociate cu
Tecovirimatul SIGA nu a aratat efecte ale tratamentului variolei maimutei la pacientii care au avut
leziuni pe piele si pe suprafetele umede ale corpului (mucoasd). Tecovirimatul SIGA nu a vindecat
leziunile cauzate de variola maimutei mai repede decét placebo.

e Datele din aceste studii au aratat, de asemenea, ca Tecovirimat SIGA nu a imbunatatit alte
rezultate, cum ar fi ameliorarea durerii sau eliminarea mai rapida a virusului din organism. In plus,
medicamentul nu s-a dovedit eficace in tratarea variolei maimutei cauzate de virusurile clade I sau
clade II.

e Reevaluarea nu a identificat motive noi de ingrijorare privind siguranta in legatura cu
medicamentul.

e Pacientii care incepusera deja tratamentul cu Tecovirimatul SIGA si-au putut termina ciclul de
tratament.

e Tecovirimatul SIGA nu mai este autorizat in UE pentru tratamentul variolei maimutei.

e Daca luati Tecovirimat SIGA pentru tratamentul variolei maimutei, trebuie sa discutati cu medicul
dumneavoastra despre aceasta decizie si despre ce inseamna ea pentru dumneavoastra si pentru
tratamentul dumneavoastra.

Informatii pentru personalul medical

e Pacientii noi nu trebuie sa inceapa sa ia Tecovirimat SIGA pentru tratamentul variolei maimutei.

e Aceasta restrictie vine in urma evaluarii tuturor datelor disponibile privind beneficiile si riscurile
medicamentului, inclusiv a datelor disponibile din patru studii clinice randomizate, controlate cu
placebo, dublu-orb care au evaluat siguranta si eficacitatea tecovirimatului pentru tratamentul
variolei maimutelor.
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Dintre cele patru studii clinice, trei au fost efectuate in contextul focarelor asociate infectiilor cu
virusul clade II al variolei maimutei (STOMP, UNITY, PLATINUM-UK), iar al patrulea (PALM0O07) a
fost efectuat in contextul infectiilor cu virusul clade I al variolei maimutei din Republica
Democratica Congo.

Virusurile clade I, care se gasesc in principal in Africa Centrala si de Est, sunt asociate cu o boala
mai grava, in timp ce virusurile clade II, care au fost responsabile de focarele de variola a
maimutei in UE Tn 2022 si 2023, tind sa cauzeze o boald mai usoara.

Dintre cele patru studii, rezultatele finale au fost disponibile pentru PALM007, in timp ce pentru
STOMP au fost disponibile doar rezultatele analizei primare, iar pentru UNITY a fost disponibil
rezumatul rezultatelor. Rezultatele pentru PLATINUM-UK au fost disponibile intr-un manuscris
nepublicat.

In toate cele patru studii efectuate in conditiile studiate, tecovirimatul nu a indeplinit criteriul
principal de evaluare a timpului pana la remiterea clinica a leziunilor cauzate de variola maimutei,
in comparatie cu placebo, la pacientii in general imunocompetenti, cu leziuni active cauzate de
variola maimutei.

De asemenea, criteriile de evaluare secundare din studiile respective, inclusiv reducerea durerii,
precum si rezultatele virologice, cum ar fi ADN-ul viral, nu au demonstrat niciun avantaj pentru
tecovirimat in comparatie cu placebo.

in PALM007, mortalitatea a rémas scizutd si a fost comparabild intre bratele de tratament, ceea ce
impiedica depistarea oricarui beneficiu al mortalitatii asociat cu tecovirimatul.

in studiile la animale utilizate pentru evaluarea eficacititii Tecovirimatului SIGA la momentul
autorizarii, eficacitatea a fost demonstrata daca tratamentul a fost initiat in termen de patru zile de
la expunerea la virusul variolei maimutei sau al variolei iepurilor.

- La primatele non-umane, initierea tratamentului mai tarziu, la 6 zile dupa expunerea
intravenoasa la virusul variolei maimutei, a dus la reducerea ratei de supravietuire comparativ
cu animalele tratate mai devreme (83 % la 4 zile, 50 % la 6 zile, 0 % fara tratament).

— In studiile clinice, tecovirimatul a fost administrat in medie la 6-9 zile de la debutul
simptomelor raportate, cand majoritatea pacientilor aveau leziuni active de cauzate de variola
maimutei.

- Desi, in aceste studii clinice, la pacientii tratati cu tecovirimat nu s-a reusit sa se obtina un
timp mai scurt de regresie a leziunilor in raport cu placebo, este plauzibil ca pacientii sa nu fi
fost tratati suficient de devreme in evolutia bolii pentru ca tecovirimatul sa fie eficace.

In cadrul reevaludrii nu au fost identificate noi motive de ingrijorare privind siguranta.

fn UE nu sunt disponibile alte medicamente autorizate pentru tratarea infectiilor active cauzate de
variola maimutei. Pacientii care incepusera deja tratamentul cu Tecovirimatul SIGA si-au putut
termina ciclul de tratament.

Aceasta recomandare nu afecteaza utilizarea Tecovirimatului SIGA pentru tratamentul variolei, al
variolei vacilor si al complicatiilor cauzate de vaccinurile antivariolice la adulti, copii si adolescenti
cu greutatea de cel putin 13 kg.
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e Din cauza lipsei de date clinice care sa evalueze eficacitatea tecovirimatului in tratarea acestor
virusuri la oameni, datele in vitro si cele obtinute la animale prezentate la momentul autorizatiei de
punere pe piata sunt considerate in continuare relevante pentru utilizarea tecovirimatului in
tratamentul variolei, al variolei vacilor si al complicatiilor cauzate de vaccinurile antivariolice. In
plus, contextul preconizat de utilizare si ciclurile de boala ale vaccinurilor impotriva variolei, variolei
vacilor si complicatiilor asociate acestora sunt diferite in comparatie cu variola maimutei. Din acest
motiv, restrictia se limiteaza la utilizarea Tecovirimatului SIGA pentru variola maimutei.

e Tecovirimatul SIGA nu mai este autorizat in UE pentru tratamentul variolei maimutei.

O comunicare directd (DHPC) a fost trimisa cadrelor medicale care prescriu, elibereaza sau
administreaza medicamentul. DHPC se publica pe o pagind dedicatd de pe site-ul EMA.

Informatii suplimentare despre medicament

Tecovirimatul SIGA este un medicament antiviral care a fost autorizat pentru tratarea variolei, variolei
maimutei si variolei vacilor, trei infectii cauzate de virusuri care apartin aceleiasi familii
(ortopoxvirusuri). Se utilizeaza si pentru tratarea complicatiilor care pot aparea in urma vaccinarii
impotriva variolei. Tecovirimatul SIGA se utilizeaza la adulti, copii si adolescenti cu greutatea de cel
putin 13 kg. Medicamentul trebuie utilizat cat mai curand dupa diagnosticare, in conformitate cu
informatiile referitoare la medicament.

Tecovirimatul SIGA actioneaza interferand cu o proteina numita VP37, care se gaseste pe suprafata
ortopoxvirusurilor, inclusiv ale variolei, variolei maimutelor si variolei vacilor. Acest lucru impiedica
reproducerea normala a virusurilor, incetinind raspandirea infectiei.

Tecovirimatul SIGA a fost autorizat in circumstante exceptionale, un tip de autorizatie care se acorda

atunci cand o afectiune este rara sau cand culegerea datelor complete la om nu este posibila sau ar fi
lipsita de etica. Ca o conditie a acestei autorizari, compania care comercializeaza Tecovirimatul SIGA a
fost obligata sa furnizeze actualizari anuale cu privire la beneficiile si riscurile medicamentului.

Organizatia Mondiala a Sanatatii (OMS) a declarat doua urgente de sanatate publica de importanta
internationala (PHEICs), ca raspuns la focarele globale de variola a maimutei. Prin urmare, au fost
efectuate mai multe studii privind utilizarea tecovirimatului pentru tratamentul variolei maimutelor,
atat in UE, cat si pe plan international. Comisia Europeana nu a declarat nicio urgenta de sanatate
publica in Europa.

Informatii suplimentare despre procedura

Reevaluarea Tecovirimatului SIGA a fost initiata la solicitarea Comisiei Europene, in temeiul
articolului 20 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Reevaluarea a fost efectuata de Comitetul pentru medicamente de uz uman (CHMP), care raspunde de
chestiunile legate de medicamentele de uz uman si care a adoptat avizul agentiei. Avizul CHMP a fost
fnaintat Comisiei Europene, care a emis o decizie definitiva obligatorie din punct de vedere juridic
aplicabila in toate statele membre ale UE, la data de 29 mai 2026.
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