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SENTENCIA DEL TRIBUNAL GENERAL (Sala Quinta)

de 4 de julio de 2013*

«Medicamentos para uso humano — Solicitud de autorizacién de comercializacién del medicamento
Orphacol — Decisién denegatoria de la Comisién — Reglamento (CE) n° 726/2004 — Directiva
2001/83/CE — Uso médico bien establecido — Circunstancias excepcionales»

En el asunto T-301/12,

Laboratoires CTRS, con domicilio social en Boulogne-Billancourt (Francia), representada por las
Sras. K. Bacon, Barrister, y M. Utges Manley y M. Barnden, Solicitors,

parte demandante,
apoyados por
Republica Checa, representada por los Sres. M. Smolek y D. Hadrousek, en calidad de agentes,
por

Reino de Dinamarca, representado por la Sra. V. Pasternak Jorgensen y el Sr. C. Thorning, en calidad
de agentes,

por

Republica Francesa, representada por el Sr. D. Colas, la Sra. F. Gloaguen y el Sr. S. Menez, en calidad
de agentes,

por
Republica de Austria, representada por la Sra. C. Pesendorfer y el Sr. A. Posch, en calidad de agentes,

Yy por

Reino Unido de Gran Bretaia e Irlanda del Norte, representado inicialmente por la
Sra. S. Behzadi-Spencer, en calidad de agente, posteriormente por la Sra. C. Murrel, y finalmente por el
Sr. L. Christie, en calidad de agentes, asistidos por el Sr. . Holmes, Barrister,

partes coadyuvantes,

contra

* Lengua de procedimiento: inglés.

ES
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Comisiéon Europea, representada por el Sr. E. White, la Sra. M. Simerdovd y el Sr. L. Banciella, en
calidad de agentes,

parte demandada,
apoyada por

Republica de Polonia, representada inicialmente por los Sres. B. Majczyna y M. Szpunar, y
posteriormente por el Sr. Majczyna, en calidad de agentes,

parte coadyuvante,

que tiene por objeto un recurso de anulacién de la Decision de Ejecucién C(2012) 3306 final de la
Comision, de 25 de mayo de 2012, por la que se deniega una autorizacién de comercializacién,
conforme al Reglamento (CE) n° 726/2004 del Parlamento Europeo y del Consejo, al medicamento
huérfano para uso humano «Orphacol-acido cdlico»,

EL TRIBUNAL GENERAL (Sala Quinta),
integrado por el Sr. S. Papasavvas, Presidente, y los Sres. V. Vadapalas (Ponente) y K. O’Higgins, Jueces;
Secretaria: Sra. S. Spyropoulos, administradora;
habiendo considerado los escritos obrantes en autos y celebrada la vista el 12 de abril de 2013;

dicta la siguiente
Sentencia

Antecedentes del litigio

La demandante, Laboratoires CTRS, elaboré el medicamento Orphacol, destinado al tratamiento de
dos enfermedades hepdticas raras pero muy graves. Sin tratamiento apropiado durante las primeras
semanas o los primeros meses de vida, estas enfermedades pueden provocar la muerte.

El 30 de octubre de 2009, la demandante presentd una solicitud de autorizaciéon de comercializacién
(en lo sucesivo, «<AC») de este medicamento, en virtud del procedimiento establecido en el Reglamento
(CE) n° 726/2004 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 31 de marzo de 2004, por el que se
establecen procedimientos comunitarios para la autorizacién y el control de los medicamentos de uso
humano y veterinario y por el que se crea la Agencia Europea de Medicamentos (DO L 136, p. 1), en
su version modificada por el Reglamento (CE) n® 1901/2006 del Parlamento Europeo y del Consejo, de
12 de diciembre de 2006, sobre medicamentos para uso pediatrico y por el que se modifica el
Reglamento (CEE) n° 1768/92 y las Directivas 2001/20/CE y 2001/83/CE (DO L 378, p. 1).

El 16 de diciembre de 2010, el Comité de Medicamentos de Uso Humano (en lo sucesivo, «CMUH»),
dependiente de la Agencia Europea de Medicamentos, emitié un dictamen favorable, recomendando la
concesion de la AC para el referido medicamento. El 14 de abril de 2011, tras las aclaraciones
solicitadas por la Comisién Europea, dicho Comité emitié un dictamen revisado, igualmente favorable.

El 7 de julio de 2011, la Comisién remitié al Comité Permanente de Medicamentos de Uso Humano

(en lo sucesivo, «Comité Permanente»), un proyecto de Decisién por la que se denegaba la concesién
de una AC a la demandante para el medicamento Orphacol.
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El 13 de septiembre de 2011, el Comité Permanente debatié el proyecto de Decisiéon de la Comision
por la que se denegaba la AC vy, sin proceder a una votacién, aplaz6 el debate hasta su préxima
reunion.

El 13 de octubre de 2011, el Comité Permanente emitié un dictamen desfavorable con relacién al
proyecto de Decision de la Comisién por la que se denegaba la AC.

El 24 de octubre de 2011, la Comisién remitié al Comité de Apelacion el proyecto de Decision por la
que se denegaba la AC.

El 8 de noviembre de 2011, el Comité de Apelacion emitié un dictamen desfavorable con relacién al
proyecto de Decisién de la Comisién por la que se denegaba la AC.

El 12 de enero de 2012 la demandante interpuso un recurso dirigido a que se declarase que la
Comision habfa incurrido en omisién al haberse abstenido ilegalmente de adoptar una decisién
definitiva en cuanto a la solicitud de AC del medicamento Orphacol y, con cardcter subsidiario, un
recurso de anulaciéon de la decisién, presuntamente contenida en el escrito de la Comisiéon de
5 de diciembre de 2011, de no concederle dicha AC.

El 23 de abril de 2012, la Comisién remitié al Comité Permanente un proyecto modificado de Decision
por la que igualmente denegaba la concesién de la AC a la demandante.

El 8 de mayo de 2012 se reunié el Comité Permanente, pero no pudo emitir un dictamen por falta de
mayoria cualificada durante la votaciéon del referido proyecto modificado.

El 25 de mayo de 2012, la Comisién adopté la Decisién de Ejecucion C(2012) 3306 final, por la que se
deniega una autorizacién de comercializacién, conforme al Reglamento (CE) n° 726/2004 del
Parlamento Europeo y del Consejo, al medicamento huérfano para uso humano «Orphacol-acido
célico» (en lo sucesivo, «Decisiéon impugnada»), indicando, en esencia, que en este caso no se habian
cumplido los requisitos de concesién de una AC.

En la sentencia del Tribunal de 4 de julio de 2012, Laboratoires CTRS/Comisién (T-12/12), el Tribunal
declard, por una parte, que el recurso por omisién era inadmisible y, por otra, que como la Decision
impugnada habia sustituido a la decisiéon contenida en el escrito de 5 de diciembre de 2011 por la que
se denegaba la AC, ya no habia lugar a pronunciarse sobre la pretensiéon de anulacién formulada por la
demandante.

Procedimiento y pretensiones de las partes

Mediante demanda presentada en la Secretaria del Tribunal el 10 de julio de 2012, la demandante
interpuso el presente recurso.

Mediante escrito separado presentado en la Secretaria del Tribunal el mismo dia, la demandante
formulé una solicitud de sustanciacién del asunto por el procedimiento acelerado, en virtud del
articulo 76 bis del Reglamento de Procedimiento del Tribunal General.

Mediante resolucion de 26 de julio de 2012, el Tribunal (Sala Quinta) denegé dicha solicitud, pero
decidié dar al asunto tratamiento prioritario.

En fechas 12 de septiembre, 8 y 9 de octubre y 13 y 26 de septiembre de 2012 la Republica Checa, el
Reino de Dinamarca, la Reptiblica Francesa, la Reptblica de Austria y el Reino Unido de Gran Bretaina
e Irlanda del Norte, respectivamente, solicitaron intervenir en apoyo de las pretensiones de la
demandante. El 9 de octubre de 2012, la Republica de Polonia solicité intervenir en apoyo de las
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pretensiones de la Comisién. Las demandas de intervenciéon fueron notificadas a las partes, las cuales
formularon sus observaciones dentro de los plazos senalados. Mediante auto del Presidente de la Sala
Quinta del Tribunal de 23 de octubre de 2012 se acogieron estas demandas de intervencion.

Visto el informe del Juez Ponente, el Tribunal decidié abrir la fase oral y, en el marco de las diligencias
de ordenacién del procedimiento previstas en el articulo 64 del Reglamento de Procedimiento, el
7 de marzo de 2013 inst6 a la Comisién y a la Republica Francesa a responder a preguntas escritas
antes de la vista. La Comision y a la Republica Francesa respondieron a dichas preguntas dentro del
plazo senalado.

En la vista de 12 de abril de 2013 se oyeron los informes orales de las partes y sus respuestas a las
preguntas del Tribunal.

La demandante, apoyada por la Republica Checa en los dos motivos que invoca, por el Reino de
Dinamarca en el primer motivo y por la Republica Francesa, la Republica de Austria y el Reino Unido
de Gran Bretana e Irlanda del Norte en el segundo motivo, solicita al Tribunal que:

— Anule la Decisién impugnada.
— Condene en costas a la Comision.

En sus observaciones sobre los escritos de formalizacién de la intervencién, la demandante solicita, con
independencia de lo que decida el Tribunal con respecto al primer motivo, que el Tribunal se
pronuncie sobre los dos motivos que ha alegado.

La Comisién, apoyada en el segundo motivo por la Republica de Polonia, solicita al Tribunal que:
— Desestime el recurso por infundado.

— Condene en costas a la demandante.

Fundamentos de derecho

En apoyo de su recurso, la demandante invoca dos motivos. El primero estd basado en la infraccién del
Reglamento (UE) n° 182/2011 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 16 de febrero de 2011, por el
que se establecen las normas y los principios generales relativos a las modalidades de control por parte
de los Estados miembros del ejercicio de las competencias de ejecucién por la Comisiéon (DO L 55,
p. 13), que deroga la Decisiéon 1999/468/CE del Consejo, de 28 de junio de 1999, por la que se
establecen los procedimientos para el ejercicio de las competencias de ejecucién atribuidas a la
Comisién (DO L 184, p. 23). En el marco de su segundo motivo, que el Tribunal considera apropiado
examinar en primer lugar, la demandante alega que los tres motivos, que figuran en el anexo I de la
Decisién impugnada, en virtud de los cuales la Comisién adopté una decisién negativa respecto a su
solicitud de AC son manifiestamente incorrectos. Segin la demandante, la Comisién considerd
erréneamente, en primer lugar, que no se habia demostrado la utilizacion del 4cido cdlico como «uso
médico bien establecido», en segundo lugar, que la bibliografia debia ser completa y que el concepto de
«circunstancias excepcionales» no podia ser alegado y, en tercer lugar, que conceder una AC en este
caso serfa contrario a los objetivos del Reglamento n° 1901/2006, por un lado, y a la proteccién de la
innovacién, por otro.

A titulo preliminar, hay que recordar que, mediante su Decision C(2002) 5453, de 18 de diciembre de
2002, adoptada de conformidad con el Reglamento (CE) n° 141/2000 del Parlamento Europeo y del
Consejo, de 16 de diciembre de 1999, sobre medicamentos huérfanos (DO 2000, L 18, p. 1), la
Comision calificé el acido célico como medicamento huérfano.
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Ademais, de los autos se deduce que ningiin medicamento que contenga acido cdlico como sustancia
activa ha obtenido una AC en la Unién Europea. En cambio, se han utilizado cdpsulas de dcido célico
como tratamiento para pacientes en Francia entre 1993 y octubre de 2007 como medicamentos de uso
hospitalario, previstos en el articulo L. 5121-1 (2°) del code de la santé publique (en lo sucesivo,
«Cddigo de Salud Publica») francés. Desde esta fecha, las capsulas de dcido coélico estan autorizadas en
Francia, bajo el nombre de Orphacol, en virtud del articulo L. 5121-12 del Cédigo de Salud Publica
(dispensacién a un «paciente concreto y por motivos de uso compasivo»).

Es preciso sefalar igualmente que del segundo considerando de la Decisién impugnada resulta que la
solicitud de AC presentada por la demandante estaba basada en el articulo 10 bis de la Directiva
2001/83/CE del Parlamento Europeo y del Consejo, de 6 de noviembre de 2001, por la que se
establece un cddigo comunitario sobre medicamentos para uso humano (DO L 311, p. 67), en su
version modificada por la Directiva 2004/27/CE del Parlamento Europeo y del Consejo, de
31 de marzo de 2004 (DO L 136, p. 34), relativa al uso médico bien establecido, y que contempla la
existencia de circunstancias excepcionales en el sentido del articulo 14, apartado 8, del Reglamento
n° 726/2004.

Finalmente, también hay que sefialar que, por una parte, el dictamen revisado del CMUH incluye una
lista completa de referencias bibliograficas, facilitadas por la demandante, relativas a estudios sobre el
acido cdlico realizados en hospitales, principalmente en Francia, de mas de diez afios de antigiiedad
respecto a la fecha de la solicitud de AC. Por otra parte, el CMUH consideré que la solicitante habia
demostrado que no le era posible presentar una documentacién exhaustiva en cuanto a la eficacia y a
la seguridad del acido cdlico, debido a las circunstancias excepcionales en las que esta sustancia habia
sido utilizada, y, al término de su analisis, concluy6é que la solicitante habia probado suficientemente
que los beneficios del Orphacol prevalecian sobre los riesgos a la hora de dar un informe favorable a
la solicitud de AC.

Sobre la conclusion supuestamente errénea segun la cual no se ha probado la utilizacion del dcido
colico como uso médico bien establecido

La demandante, apoyada por la Republica Checa, la Republica Francesa y el Reino Unido de Gran
Bretana e Irlanda del Norte, recuerda que el CMUH consideré que la utilizacién del acido coélico
como medicamento de uso hospitalario entre 1993 y 2007 habia sido lo suficientemente sistematica y
bien documentada como para demostrar la existencia de un uso médico bien establecido durante un
periodo de tiempo superior a diez anos.

La Comisién, apoyada por la Republica de Polonia, subraya que no discute que el acido cdlico haya
sido utilizado en la Unidn durante un periodo de mas de diez afos, pero alega que ese uso debe estar
bien establecido, en el sentido del articulo 10 bis de la Directiva 2001/83. Esta disposicion, en cuanto
constituye una excepcion expresa a las exigencias en materia de datos contemplados en el articulo 8,
apartado 3, de la Directiva 2001/83, debe ser aplicada restrictivamente, segiin la Comisién. Pues bien,
el requisito de un uso médico bien establecido no puede cumplirse a través de los medicamentos de
uso hospitalario previstos por el Derecho francés, puesto que, por una parte, éstos no se sitian dentro
del campo de aplicacion del articulo 5, apartado 1, de la Directiva 2001/83 y, por otra parte, del tenor
literal de esta disposicion resulta una obligaciéon de declaracién y de control de los medicamentos de
que se trata, aflade la Comisiéon. Ademads, en la vista, en respuesta a una pregunta formulada por el
Tribunal, la Comisién manifest6 que Francia no podia haber excluido los medicamentos de uso
hospitalario, en virtud del articulo 5, apartado 1, de la Directiva 2001/83, ya que tal exclusion
unicamente podia hacerse caso por caso.

La Republica de Polonia alega que la demandante no puede invocar el articulo 5, apartado 1, de la

Directiva 2001/83 y a este respecto se remite a las conclusiones del Abogado General Jadskinen en el
asunto que dio lugar a la sentencia del Tribunal de Justicia de 29 de marzo de 2012,
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Comisién/Polonia (C-185/10), de las que se deduce que sélo los Estados miembros estan autorizados a
excluir la aplicacion de las disposiciones de la Directiva 2001/83 con respecto a determinados
medicamentos.

A este respecto, es preciso recordar que el articulo 8, apartado 3, de la Directiva 2001/83 dispone, en
su letra i), que toda solicitud de AC ird acompafiada del resultado de las pruebas preclinicas y clinicas
del medicamento de que se trate.

Sin embargo, el articulo 10 bis de la Directiva 2001/83 establece que, no obstante lo dispuesto en el
articulo 8, apartado 3, letra i) de dicha Directiva, el solicitante no tendra obligacién de facilitar los
resultados de los ensayos preclinicos y clinicos si puede demostrar que las sustancias activas del
medicamento han tenido un uso médico bien establecido al menos durante diez afios dentro de la
Comunidad y presentan una eficacia reconocida, asi como un nivel aceptable de seguridad en virtud
de las condiciones previstas en el anexo I. En tal caso, los resultados de estos ensayos se sustituirdn
por una documentacién bibliografico-cientifica adecuada.

Seguin el anexo I, parte III, nimero 5, segundo guidn, de la Directiva 2001/83, cuando un solicitante de
una AC de un medicamento huérfano invoque lo dispuesto en el articulo 10 bis de dicha Directiva y en
la parte II, nimero 1, de este anexo (uso médico bien establecido), la utilizacién sistematica y
documentada de la sustancia de que se trate puede referirse, con caricter excepcional, a la utilizacién
de dicha sustancia conforme a lo dispuesto en el articulo 5 de esta Directiva.

A tenor del articulo 5, apartado 1, de la Directiva 2001/83, los Estados miembros podran excluir de su
ambito de aplicacién, con vistas a atender necesidades especiales, a los medicamentos que se
suministren atendiendo a una solicitud de uso compasivo, elaborados de acuerdo con la prescripcion
de un facultativo reconocido y que los destine a un paciente individual bajo su responsabilidad
personal directa.

Como se desprende del tenor literal de la citada disposicidn, la aplicacion de la excepcion que establece
estd supeditada a que concurra una serie de requisitos acumulativos (sentencia del Tribunal de Justicia
de 29 de marzo de 2012, Comisién/Polonia, C-185/10, apartado 30).

Para interpretar dicha disposicién, debe tenerse en cuenta que, con caricter general, las disposiciones
que tengan el caracter de excepcidn a un principio se han de interpretar, segin reiterada
jurisprudencia, estrictamente (sentencia Comisién/Polonia, antes citada, apartado 31).

Sélo cabe excluir la aplicacion de las disposiciones de la Directiva 2001/83, facultad que se deduce de
su articulo 5, apartado 1, cuando ello resulte necesario habida cuenta de las necesidades especificas de
los pacientes. Una interpretacion distinta seria contraria al objetivo de salvaguardia de la salud publica,
que se alcanza mediante la armonizacién de las normas relativas a los medicamentos, en particular de
aquellas que regulan las AC (sentencia Comisién/Polonia, antes citada, apartado 33).

El concepto de «necesidades especificas», contemplado en el articulo 5, apartado 1, de dicha Directiva,
se refiere Unicamente a situaciones individuales justificadas por consideraciones médicas y presupone
que se necesita el medicamento para atender las necesidades de los pacientes (sentencia
Comisién/Polonia, antes citada, apartado 34).

Del mismo modo, el requisito de que los medicamentos se suministren atendiendo a una «solicitud de
uso compasivo» significa que el medicamento debe haber sido prescrito por el médico tras un examen
efectivo de sus pacientes y basidndose en consideraciones puramente terapéuticas (sentencia
Comision/Polonia, antes citada, apartado 35).

6 ECLL:EU:T:2013:346
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En este asunto, la Comision consideré entre otras cosas, en la Decisién impugnada, que dado que el
concepto de medicamento hospitalario no estaba contemplado por la Directiva 2001/83, era necesario
verificar si la utilizacién del 4cido cdlico como medicamento hospitalario podia equipararse a la
utilizaciéon prevista en el marco del articulo 5 de dicha Directiva. La Comisién llegé a la conclusion de
que los medicamentos hospitalarios no satisfacian los requisitos establecidos en el articulo 5,
apartado 1, de la Directiva 2001/83 y que, por lo tanto, no permitian demostrar un uso médico bien
establecido en el sentido del articulo 10 bis de dicha Directiva, contrariamente a la conclusién a la
que llegdé el CMUH en su dictamen revisado.

A este respecto, procede seialar en primer lugar que del articulo L. 5121-1 (2°) del Cédigo de Salud
Publica francés que los medicamentos hospitalarios son medicamentos preparados segun las
indicaciones de la farmacopea y de conformidad con las buenas practicas mencionadas en la legislacion
francesa, a falta de especialidad farmacéutica disponible o adaptada en una farmacia de uso interno en
un establecimiento sanitario, o por el establecimiento farmacéutico de tal establecimiento sanitario en
aplicacion de dicha legislacién. Los medicamentos hospitalarios son dispensados con receta médica a
uno o varios pacientes concretos por una farmacia de uso interno de dicho establecimiento.

En segundo lugar, hay que recordar que la Republica Francesa, de conformidad con su legislaciéon
vigente, excluy6 de las disposiciones de la Directiva 2001/83 los medicamentos hospitalarios desde
1992, es decir, con anterioridad a la preparacién de medicamentos hospitalarios a base de &cido
colico.

Efectivamente, la Republica Francesa explicd, en respuesta a una pregunta escrita planteada por el
Tribunal, que el legislador francés excluyé los medicamentos hospitalarios del ambito de aplicacién de
la legislacion de la Unién en materia de medicamentos de uso humano a través de la definicién del
régimen juridico de tales preparados en la Ley n° 92-1279, de 8 de diciembre de 1992, que modificé el
libro V del Cédigo de Salud Publica y relativa a la farmacia y al medicamento (loi n° 92-1279,
modifiant le libre V du code de la santé publique et relative a la pharmacie et au médicament, JORF de
11 de diciembre de 1992, p. 16888). De este modo, la Repuiblica Francesa excluy6 los medicamentos
hospitalarios de dcido cdlico del referido dmbito de aplicacién desde el momento en que se comenzd
a utilizar este medicamento, es decir, desde 1993. La Reptblica Francesa indic6, ademds, que los
medicamentos hospitalarios estaban sometidos a una obligaciéon de declaraciéon desde la entrada en
vigor del articulo 21 de la Ley n® 98-535, de 1 de julio de 1998, relativa al reforzamiento de la
vigilancia sanitaria y del control de la seguridad sanitaria de los productos de uso humano (JORF de
2 de julio de 1998, p. 910056). La Republica Francesa sefial6 finalmente que los medicamentos
hospitalarios a base de acido c6lico habian sido preparados individualmente.

Resulta necesario poner de manifiesto que estos medicamentos hospitalarios tenian como objetivo
responder a «necesidades especiales», en el sentido de que respondian a situaciones particulares
justificadas por consideraciones médicas y que eran necesarios para responder a las necesidades de los
pacientes. Efectivamente, no se discute el hecho de que no existe en el mercado ningin medicamento
para tratar las enfermedades hepaticas de que se trata, que pueden provocar rapidamente la muerte de
la persona afectada.

Estos medicamentos hospitalarios responden, ademds, a una «solicitud de uso compasivo», en el
sentido de que, como explicé la Republica Francesa en la vista, sin que la Comisién lo rebatiera, son
prescritos por un médico tras un examen efectivo de sus pacientes y basiandose en consideraciones
puramente terapéuticas.

Por lo tanto, no cabe sino declarar que, en este asunto, los medicamentos hospitalarios de acido célico
eran conformes con los requisitos previstos en el articulo 5, apartado 1, de la Directiva 2001/83.

Ninguno de los argumentos de la Comisién invalida esta conclusion.

ECLIL:EU:T:2013:346 7



48

49

50

51

52

53

54

55

56

SENTENCIA DE 4.7.2013 — ASUNTO T-301/12
LABORATOIRES CTRS / COMISION

En primer lugar, el argumento de la Comisién segun el cual los medicamentos hospitalarios no estan
incluidos en el dmbito de aplicacion del articulo 5, apartado 1, de la Directiva 2001/83 no puede ser
aceptado, porque esta disposiciéon no excluye ningiin medicamento de su ambito de aplicacién.

En segundo lugar, tampoco puede acogerse el argumento de la Comisién segin el cual existe una
obligaciéon de declaraciéon y de control de los medicamentos a los que se refiere al articulo 5,
apartado 1, de la Directiva 2001/83, puesto que del tenor de esta disposiciéon no se deduce, ni siquiera
de manera implicita, la existencia de tal obligacidén.

En tercer lugar, contrariamente a lo alegado por la Comisién en la vista, hay que sefialar también que
de esta disposicién no se desprende que un Estado miembro sélo pueda excluir los medicamentos de
las disposiciones de la Directiva 2001/83 caso a caso, y no por categorias de medicamentos, tales
como los preparados hospitalarios.

En cuanto al argumento de la Reptblica de Polonia segin el cual sélo los Estados miembros estdn
autorizados a excluir la aplicacién de las disposiciones de la Directiva 2001/83 con respecto a
determinados medicamentos, no puede por menos que constatarse que, como se ha expuesto en el
apartado 42 supra, ha sido la Republica Francesa la que excluyé los medicamentos hospitalarios de la
aplicacion de las disposiciones de dicha Directiva.

De lo anteriormente expuesto resulta que procede rechazar los argumentos de la Comisién y de la
Republica de Polonia.

En consecuencia, procede declarar que la Comisién consideré equivocadamente que el uso del acido
colico como medicamento hospitalario en Francia entre 1993 y octubre de 2007 no demostraba un
uso médico bien establecido en el sentido del articulo 10 bis de la Directiva 2001/83.

Sobre la conclusion supuestamente erronea segun la cual los datos presentados en la solicitud de AC
deberian ser completos y, en consecuencia, sobre la incorrecta desestimacion de la invocabilidad de
circunstancias excepcionales

La demandante, apoyada por la Republica Checa, la Republica Francesa y el Reino Unido de Gran
Bretana e Irlanda del Norte, reprocha a la Comisién que haya considerado en la Decisién impugnada
que una AC basada en un uso médico bien establecido, previsto en el articulo 10 bis de la Directiva
2001/83, no pueda ser concedida si faltan los datos completos en cuanto a la eficacia o a la seguridad
del medicamento basindose en las circunstancias excepcionales contempladas en el articulo 14,
apartado 8, del Reglamento n°® 726/2004.

La Comision, apoyada por la Reptiblica de Polonia, estima que queda excluida la posibilidad de
presentar una solicitud de AC con arreglo al articulo 10 bis de la Directiva 2001/83 por cuanto no hay
disponible una informacién completa sobre la eficacia y la seguridad del producto, y porque los
conceptos de uso médico bien establecido y de circunstancias excepcionales son mutuamente
excluyentes. Asi, conforme al articulo 12 del Reglamento n° 726/2004, en relacién con el articulo 6 del
mismo Reglamento, la Comisién mantiene que esta obligada a denegar una AC si la solicitud
bibliogréfica presentada no incluyera de manera especifica e integra los datos y documentos a los que
se refiere al articulo 10 bis de la Directiva 2001/83.

A este respecto, hay que recordar que, segin el articulo 6 del Reglamento n° 726/2004, cada solicitud
de autorizacion de comercializaciéon deberd incluir de forma especifica y completa los datos y
documentos a que hacen referencia, entre otros, el articulo 8, apartado 3, el articulo 10 bis y el
anexo I de la Directiva 2001/83.

8 ECLL:EU:T:2013:346
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Ademais, segun el articulo 12, apartado 1, del Reglamento n° 726/2004, se denegara la AC cuando,
previa comprobacién de los datos y de los documentos presentados con arreglo al articulo 6 de dicho
Reglamento, se observe que el solicitante no ha demostrado adecuada o suficientemente la calidad, la
seguridad o la eficacia del medicamento de uso humano.

También es necesario recordar que el articulo 14, apartado 8, del Reglamento n° 726/2004 y el
articulo 22 de la Directiva 2001/83 contemplan la concesién de una AC, bajo determinadas
condiciones, en circunstancias excepcionales. Esta solo podrd concederse si el solicitante puede
demostrar que, por razones objetivas y verificables, no puede suministrar datos completos sobre la
eficacia y la seguridad del medicamento en condiciones de uso normales y debe basarse en alguno de
los motivos enunciados en el anexo I de esta Directiva.

Ademas, la parte II, nimero 6, del anexo I de la Directiva 2001/83 establece que, cuando el solicitante
pueda demostrar que no puede aportar datos completos sobre la eficacia y seguridad en las condiciones
normales de uso del producto, porque los casos para los que estin indicados los productos en cuestién
se presentan tan raramente que el solicitante no puede razonablemente estar obligado a facilitar las
evidencias detalladas, o el estado actual del desarrollo de la ciencia no permite proporcionar
informacion completa, o los principios de deontologia médica comtinmente admitidos prohiben
recoger esta informacion podra concederse la AC en funcién de determinadas obligaciones especificas,
tales como que el medicamento de que se trate s6lo se expedird con receta médica y que, en caso
necesario, sdlo se autorizard su administracidn si se efecta bajo estricto control médico, a ser posible
en un centro hospitalario.

En el presente asunto, hay que recordar que, segtin el dictamen revisado del CMUH, la solicitante ha
demostrado en su solicitud de AC que no puede aportar datos completos por razones objetivas y
verificables, debido al caricter de enfermedad rara a la cual se refiere y a consideraciones
deontoldgicas. En cuanto al primer motivo, de los autos se desprende, efectivamente, que basdandose
en el nimero de casos observados en la Uniéon durante los dltimos quince anos, a la fecha de
presentaciéon de la solicitud de AC, habian estado afectados 90 pacientes, de los cuales 19 habian
recibido tratamiento en Francia. Por lo que se refiere al segundo motivo, el CHMU considerd, sin que
la Comisién rebatiera esta apreciacién, que en la medida en que la participacién en un ensayo clinico
expondria a los pacientes a un riesgo de padecer una enfermedad hepdtica grave, incluido el riesgo de
muerte, seria contrario a los principios de deontologia médica efectuar un estudio controlado sobre la
eficacia del acido coélico en los casos para los que estd indicado, puesto que este estudio supondria,
segun las explicaciones facilitadas por la demandante durante la vista, la distribucién de los pacientes
en dos grupos, de los cuales uno recibiria el tratamiento que se prueba y el otro un placebo.

La demandante, ademads, presenté con su solicitud de AC, segin se ha expuesto en el apartado 27
supra, una lista de referencias bibliograficas relativas a estudios sobre el dcido célico.

Igualmente, hay que sefnalar que los medicamentos hospitalarios responden a las obligaciones
especificas a las que se refiere la parte II, punto 6, del anexo I de la Directiva 2001/83. En efecto, del
propio articulo L. 5121-1 (2°) del Cédigo de Salud Publica francés (véase el apartado 41 supra) se
desprende que estos medicamentos hospitalarios eran dispensados con receta médica por una
farmacia de uso interno de un establecimiento sanitario.

Sin embargo, segin la Comisién, no puede concederse una AC si falta la documentacién completa, y
no podrian invocarse circunstancias excepcionales en una solicitud de AC presentada en el marco de
un uso médico bien establecido.

En lo que respecta a la documentacion completa, hay que recordar que el anexo I, parte II, nimero 1,

letra c), de la Directiva 2001/83 contempla la posibilidad de concesién de una AC incluso cuando se ha
omitido informacién, siempre que se justifique por qué puede afirmarse la existencia de un nivel

ECLIL:EU:T:2013:346 9
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aceptable de seguridad y/o eficacia, pese a la ausencia de determinados estudios. El supuesto de
concesion de una AC incluso a falta de una documentacién completa no estd pues excluido. Ademads,
como se ha senialado anteriormente, en el presente asunto esas razones han sido justificadas.

En cuanto a la cuestion de la aplicacion simultdnea de los conceptos de uso médico bien establecido y
de circunstancias excepcionales, es preciso poner de manifiesto que ninguna disposicion del
Reglamento n° 726/2004 o de la Directiva 2001/83 excluye tal aplicacion.

A falta de mencién expresa en ese sentido, no puede ser decisivo el argumento invocado por la
Comision segin el cual la parte II del anexo I de la Directiva 2001/83 —que se refiere a excepciones
como las basadas en un uso médico bien establecido— no contiene la posibilidad de invocar
circunstancias excepcionales cuando el solicitante alega tal uso.

En cambio, si es importante sefialar que, en el contexto particular de los medicamentos huérfanos
como el Orphacol, la Directiva 2001/83 se refiere expresamente a la posibilidad de aplicar las
disposiciones relativas a las circunstancias excepcionales y también las relativas a la reivindicacién de
un uso médico bien establecido.

Efectivamente, por un lado, segin la parte III, nimero 5, primer guién, del anexo I de la Directiva
2001/83, en el caso de un medicamento huérfano, se pueden aplicar las disposiciones generales que
figuran en la parte II, nimero 6 (circunstancias excepcionales). El solicitante debera justificar en los
resumenes no clinicos y clinicos las razones que impiden facilitar la informacién completa, asi como
aportar el balance riesgo/beneficios del medicamento huérfano de que se trate, lo que la solicitante ha
hecho en el presente asunto (véase el apartado 27 supra).

Por otro lado, segtin el segundo guién de esta disposiciéon, cuando un solicitante de una AC de un
medicamento huérfano invoque lo dispuesto en la parte II, nimero 1, de este anexo (uso médico bien
establecido), la utilizacion sistemdtica y documentada de la sustancia de que se trate puede referirse,
con caricter excepcional, a la utilizaciéon de dicha sustancia conforme a lo dispuesto en el articulo 5
de esta Directiva. En el presente asunto, el acido cdlico ha sido efectivamente utilizado de
conformidad con esta ultima disposicion, como se deduce de los apartados 41 y siguientes supra.

Debe afirmarse, pues, que se han cumplido estos requisitos. Ademads, contrariamente a lo que mantiene
la Comisidn, la separacion de los parrafos en dos guiones distintos no puede llevar a la conclusién de
que estas disposiciones se excluyen mutuamente. Tal exclusién s6lo podria operar si el tenor literal de
este numero hubiera especificado claramente la imposibilidad de aplicar simultdneamente los dos
preceptos.

De todo lo anterior resulta que procede desestimar los argumentos de la Comisién.

Por lo tanto, procede declarar que la Comisién consideré equivocadamente en la Decisién impugnada
que los datos presentados por la demandante deberian haber sido completos y que ésta no podia
invocar la existencia de circunstancias excepcionales en el marco de su solicitud basada en un uso
médico bien establecido.

Sobre la conclusion supuestamente erronea segiin la cual la concesion de una AC seria perjudicial para
los objetivos del Reglamento n° 1901/2006 y la proteccién de la innovacion

La demandante, apoyada por la Republica Checa y el Reino Unido de Gran Bretafia e Irlanda del Norte,
impugna el tercer motivo alegado por la Comisién en la Decisién impugnada para denegar la AC, a
saber, que el hecho de conceder una AC seria perjudicial, en primer lugar, para los objetivos del
Reglamento n° 1901/2006, el cual exige, segiin la Comisién, que las solicitudes de AC para nuevos
medicamentos de uso pedidtrico estén acompanados de estudios pedidtricos y, en segundo lugar, para
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la proteccién de la innovacién, por cuanto la Comisién considera que se necesita una estricta
conformidad con lo exigido por el articulo 10 bis de la Directiva 2001/83 para que no se desanime a
los investigadores a publicar sus estudios y que no se perjudique la innovacién en la Unién.

En cuanto al primer argumento, la Comisién alega que, a tenor del articulo 7, apartado 1, del
Reglamento n° 1901/2006, las solicitudes de AC de un medicamento que no esté todavia autorizado
deberdn contener, ademds de los datos y documentos contemplados en el articulo 8, apartado 3 de la
Directiva 2001/83, los resultados de todos los estudios realizados y los pormenores de toda la
informacién recogida de conformidad con un plan de investigacién pedidtrica aprobado. En cuanto al
segundo argumento, el considerando 4 de la Directiva 1999/83/CE de la Comisién, de 8 de septiembre
de 1999, por la que se modifica el anexo a la Directiva 75/318/CEE del Consejo relativa a la
aproximacién de las legislaciones de los Estados miembros sobre normas y protocolos analiticos,
téxico-farmacoldgicos y clinicos en materia de pruebas de especialidades farmacéuticas (DO L 243,
p. 9), ilustra la intencién del legislador de que la posibilidad de presentar una solicitud bibliografica
no deberia perjudicar la investigacion y la publicacién de resultados de investigaciones clinicas. Pues
bien, segin la Comisién, si se flexibilizaran los criterios aplicados para la demostracién de un uso
médico bien establecido durante diez anos aceptando el hecho de que la utilizacion de sustancias
activas sin una AC es suficiente para demostrar la existencia de tal uso, el sistema de recompensas
establecido por la legislaciéon para fomentar la innovacion estaria seriamente en peligro.

A este respecto, en cuanto al primer argumento, hay que observar que a tenor del articulo 9 del
Reglamento n° 1901/2006, el articulo 7 de dicho Reglamento no se aplicard a los medicamentos
autorizados en virtud de, entre otros, el articulo 10 bis de la Directiva 2001/83.

Pues bien, de lo expuesto anteriormente resulta que la demandante ha demostrado efectivamente la
existencia de un uso médico bien establecido en el sentido de esta disposicion.

En cuanto al segundo argumento, es necesario sefialar que en la Decisién impugnada éste no aparece
como motivo de denegaciéon de la AC solicitada, sino como una mera observaciéon, que no puede
cuestionar la constatacién a la que se ha hecho referencia anteriormente. Ademads, en cualquier caso,
no cabe sino afirmar que en el presente asunto no se trata de una flexibilizacion de los criterios que
se aplican a la demostracién de un uso médico bien establecido, sino de la aplicaciéon de este uso en
el marco de circunstancias excepcionales, segtin las disposiciones del Reglamento n° 726/2004 y de la
Directiva 2001/83.

Por consiguiente, se ha de declarar que la Comisién consideré erréneamente en la Decisién impugnada
que la concesiéon de una AC seria perjudicial, en este caso, para los objetivos del Reglamento
n° 1901/2006 y la proteccién de la innovacién.

De cuanto antecede resulta que la Comisiéon denegd erréneamente la AC. En consecuencia, sin que
proceda examinar el primer motivo, procede anular la Decisiéon impugnada.

Costas

A tenor del articulo 87, apartado 2, del Reglamento de Procedimiento, la parte que pierda el proceso
serd condenada en costas, si asi lo hubiera solicitado la otra parte. Dado que se han desestimado las
pretensiones de la Comisién, procede condenarla en costas conforme a lo solicitado por la
demandante.

Con arreglo al articulo 87, apartado 4, parrafo primero, del mismo Reglamento, los Estados miembros
que hayan intervenido en el litigio cargaran con sus propias costas. La Republica Checa, el Reino de
Dinamarca, la Reptiblica Francesa, la Republica de Austria, la Republica de Polonia y el Reino Unido
de Gran Bretana e Irlanda del Norte soportaran sus propias costas.
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En virtud de todo lo expuesto,

EL TRIBUNAL GENERAL (Sala Quinta)

decide:

1) Anular la Decision de Ejecucion C(2012) 3306 final de la Comision, de 25 de mayo de 2012,
por la que se deniega una autorizacion de comercializacion, conforme al Reglamento (CE)
n° 726/2004 del Parlamento Europeo y del Consejo, al medicamento huérfano para uso
humano «Orphacol-acido célico»

2) La Comision cargara con sus propias costas y con las de Laboratoires CTRS.

3) La Republica Checa, el Reino de Dinamarca, la Republica Francesa, la Republica de Austria,

la Republica de Polonia y el Reino Unido de Gran Bretana e Irlanda del Norte cargaran con
sus propias costas.

Papasavvas Vadapalas O’Higgins
Pronunciada en audiencia publica en Luxemburgo, a 4 de julio de 2013.

Firmas
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