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ACORDAO DO TRIBUNAL GERAL (Quinta Seccao)

4 de julho de 2013*

«Medicamentos para uso humano — Pedido de autorizacdo de comercializagdo do medicamento
Orphacol — Decisdo de recusa da Comissao — Regulamento (CE) n.® 726/2004 — Diretiva
2001/83/CE — Uso médico bem estabelecido — Circunsténcias excecionais»
No processo T-301/12,

Laboratoires CTRS, com sede em Boulogne-Billancourt (Franga), representados por K. Bacon,
barrister, M. Utges Manley e M. Barnden, solicitors,

recorrente,
apoiados por:
Republica Checa, representada por M. Smolek e D. Hadrousek, na qualidade de agentes,

Reino da Dinamarca, representado por V. Pasternak Jorgensen e C. Thorning, na qualidade de
agentes,

Republica Francesa, representada por D. Colas, F. Gloaguen e S. Menez, na qualidade de agentes,
Republica da Austria, representada por C. Pesendorfer e A. Posch, na qualidade de agentes,
e
Reino Unido da Gra-Bretanha e da Irlanda do Norte, representado inicialmente por S.
Behzadi-Spencer, na qualidade de agente, em seguida, por C. Murrel e, por tltimo, por L. Christie, na
qualidade de agentes, assistidos por J. Holmes, barrister,

intervenientes,
contra

Comissdo Europeia, representada por E. White, M. Simerdova e L. Banciella, na qualidade de agentes,

recorrida,

* Lingua do processo: inglés.

PT
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apoiada por:

Republica da Poldnia, representada inicialmente por B. Majczyna e M. Szpunar, e em seguida por M.
Majczyna, na qualidade de agentes,

interveniente,

que tem por objeto um pedido de anulacdo da Decisdo de execugdo da Comissdo C (2012) 3306 final,
de 25 de maio de 2012, que recusa uma autorizacdo de introdu¢do no mercado, ao abrigo do
Regulamento (CE) n.° 726/2004 do Parlamento Europeu e do Conselho, do medicamento 6rfio para
uso humano «Orphacol — Acido célico»,

O TRIBUNAL GERAL (Quinta Seccéo),
composto por: S. Papasavvas, presidente, V. Vadapalas (relator) e K. O’Higgins, juizes,
secretario: S. Spyropoulos, administradora,
vistos os autos e ap6s a audiéncia de 12 de abril de 2013,

profere o presente
Acérdao

Antecedentes do litigio

A recorrente, os Laboratoires CTRS, elaborou o medicamento Orphacol, destinado a tratar duas
doengas hepadticas raras, mas muito graves. Na falta de tratamento adequado nas primeiras semanas
ou nos primeiros meses de vida, essas doencas podem provocar a morte.

Em 30 de outubro de 2009, a recorrente apresentou um pedido de autorizacdo de introducdo no
mercado (a seguir «<AIM») deste medicamento, nos termos do procedimento previsto no Regulamento
(CE) n.° 726/2004 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 31 de marco de 2004, que estabelece
procedimentos comunitarios de autorizacdo e de fiscalizacio de medicamentos para uso humano e
veterindrio e que institui uma Agéncia Europeia de Medicamentos (JO L 136, p. 1), conforme alterado
pelo Regulamento (CE) n.° 1901/2006 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 12 de dezembro de
2006, relativo a medicamentos para uso pedidtrico e que altera o Regulamento (CEE) n.° 1768/92, a
Diretiva 2001/20/CE e a Diretiva 2001/83/CE (JO L 378, p. 1).

Em 16 de dezembro de 2010, o Comité dos Medicamentos para Uso Humano (a seguir «<cCMUH»), que
faz parte da Agéncia Europeia de Medicamentos, emitiu um parecer favoravel, que recomendava que
fosse concedida a AIM ao referido medicamento. Em 14 de abril de 2011, na sequéncia de
informacgoes pedidas pela Comissdao Europeia, o referido comité emitiu um parecer revisto, igualmente
favoravel.

Em 7 de julho de 2011, a Comissao apresentou ao Comité Permanente dos Medicamentos para Uso
Humano (a seguir «comité permanente») um projeto de decisio que recusava conceder a recorrente

uma AIM para o medicamento Orphacol.

Em 13 de setembro de 2011, o comité permanente discutiu o projeto de decisio da Comissdao que
recusava a AIM, mas ndo procedeu a votacgdo e adiou a discussdo para a reunido seguinte.
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Em 13 de outubro de 2011, o comité permanente emitiu um parecer desfavorivel em relacio ao
projeto de decisao da Comissao que recusava a AIM.

Em 24 de outubro de 2011, a Comissdo apresentou ao comité de recurso o projeto de decisio que
recusava a AIM.

Em 8 de novembro de 2011, o comité de recurso também emitiu um parecer desfavoravel em relaciao
ao projeto de decisdo da Comissdo que recusava a AIM.

Em 12 de janeiro de 2012, a recorrente intentou uma agdo por omissdo contra a Comissdo, na medida
em que esta se absteve ilegalmente de adotar uma decisdo definitiva sobre o pedido de AIM do
medicamento Orphacol e, a titulo subsididrio, apresentou um pedido de anulacio da decisdo,
alegadamente contida numa carta da Comissdo de 5 de dezembro de 2011, de ndo lhe conceder a
referida AIM.

Em 23 de abril de 2012, a Comissdo apresentou ao comité permanente um projeto alterado de decisdo
que recusava igualmente conceder a AIM a recorrente.

Em 8 de maio de 2012, o comité permanente reuniu-se, mas nido pode emitir um parecer devido a falta
de maioria qualificada na votagao do referido projeto alterado.

Em 25 de maio de 2012, a Comissdo adotou a Decisdo de execucdo C (2012) 3306 final, que recusa
uma AIM, ao abrigo do Regulamento n.° 726/2004, do medicamento 6rfio para uso humano «
Orphacol — Acido célico» (a seguir «decisio impugnada»), na qual referiu, no essencial, que as
condicoes para a concessio de uma AIM ndo estavam preenchidas no caso vertente.

No acérddo do Tribunal Geral de 4 de julho de 2012, Laboratoires CTRS/Comissdo (T-12/12, ndo
publicado na Coletanea), o Tribunal Geral declarou, por um lado, que a acdo por omissdo era
inadmissivel e, por outro lado, que, tendo a decisdo impugnada substituido a decisio que recusou a
AIM constante da carta de 5 de dezembro de 2011, ndo havia que conhecer do mérito do pedido de
anulacdo apresentado pela recorrente.

Tramitacao processual e pedidos das partes

Por peticao apresentada na Secretaria do Tribunal Geral em 10 de julho de 2012, a recorrente interpds
o presente recurso.

Por requerimento separado, apresentado na Secretaria do Tribunal Geral nesse mesmo dia, a
recorrente apresentou um pedido de tramitacdo acelerada nos termos do artigo 76.-A do
Regulamento de Processo do Tribunal Geral.

Por decisao de 26 de julho de 2012, o Tribunal Geral (Quinta Secc¢do) julgou esse pedido
improcedente, decidindo, no entanto, conceder a este processo tratamento prioritario.

Respetivamente, em 12 de setembro, 8 e 9 de outubro e 13 e 26 de setembro de 2012, a Republica
Checa, o Reino da Dinamarca, a Reptblica Francesa, a Republica da Austria e o Reino Unido da
Gra-Bretanha e da Irlanda do Norte pediram para intervir em apoio dos pedidos da recorrente. Em
9 de outubro de 2012, a Republica da Poldnia pediu para intervir em apoio dos pedidos da Comissao.
Esses pedidos de intervencdo foram notificados as partes, que comunicaram as suas observagdes nos
prazos fixados. Os pedidos foram julgados procedentes por despacho do presidente da Quinta Secgao
do Tribunal Geral de 23 de outubro de 2012.
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Com base no relatério do juiz-relator, o Tribunal Geral decidiu dar inicio a fase oral e, no 4mbito das
medidas de organizacdo do processo previstas no artigo 64. do Regulamento de Processo, convidou a
Comissdo e a Republica Francesa, em 7 de marco de 2013, a responder a questdes escritas antes da
audiéncia. A Comissdo e a Republica Francesa responderam a essas questoes nos prazos fixados.

As partes foram ouvidas nas suas alegagcdes e nas respostas as questoes orais colocadas pelo Tribunal
Geral na audiéncia de 12 de abril de 2013.

A recorrente, apoiada pela Republica Checa nos dois fundamentos que apresenta, pelo Reino da
Dinamarca no primeiro fundamento, pela Republica Francesa, Republica da Austria e Reino Unido da
Gra-Bretanha e da Irlanda do Norte no segundo fundamento, conclui pedindo que o Tribunal se
digne:

— anular a decisdo impugnada;
— condenar a Comissao nas despesas.

Nas suas observacoes sobre os pedidos de intervencdo, a recorrente pede, independentemente da
decisaio do Tribunal sobre o primeiro fundamento, que o Tribunal se pronuncie sobre os dois
fundamentos por si apresentados.

A Comissao, apoiada no segundo fundamento pela Republica da Polénia, conclui pedindo que o
Tribunal se digne:

— negar provimento ao recurso;

— condenar a recorrente nas despesas.

Questio de direito

Em apoio do seu recurso, a recorrente apresenta dois fundamentos. O primeiro é relativo a violagdo do
Regulamento (UE) n.° 182/2011 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 16 de fevereiro de 2011,
que estabelece as regras e os principios gerais relativos aos mecanismos de controlo pelos
Estados-Membros do exercicio das competéncias de execugdo pela Comissdo (JO L 55, p. 13), que
revoga a Decisdo 1999/468/CE do Conselho, de 28 de junho de 1999, que fixa as regras de exercicio
das competéncias de execugdo atribuidas a Comissdo (JO L 184, p. 23). No ambito do segundo
fundamento, que o Tribunal considera util apreciar em primeiro lugar, a recorrente sustenta que as
trés razdes, que figuram no anexo I da decisdo impugnada, através das quais a Comissdo adotou uma
decisdo negativa em relacdo ao seu pedido de AIM sdo manifestamente incorretas. A Comissao
considerou erradamente, em primeiro lugar, que a utilizacdo do acido cdlico enquanto «uso médico
bem estabelecido» ndo tinha sido demonstrada, em segundo lugar, que os dados bibliograficos deviam
estar completos e que o conceito de «circunstancias excecionais» ndo podia ser evocado e, em terceiro
lugar, que conceder uma AIM no caso vertente poria em causa, por um lado, os objetivos do
Regulamento n.° 1901/2006 e, por outro, a protecdo da inovagao.

A titulo preliminar, importa referir que, na sua Decisdo C (2002) 5453, de 18 de dezembro de 2002,
adotada em conformidade com o Regulamento (CE) n.° 141/2000 do Parlamento Europeu e do
Conselho, de 16 de dezembro de 1999, relativo aos medicamentos 6rfaos (JO 2000, L 18, p. 1), a
Comissao designou o acido célico como um medicamento 6rfao.

Além disso, resulta dos autos que nenhum medicamento que contenha &acido coélico enquanto

substincia ativa obteve uma AIM na Unido Europeia. Em contrapartida, foram utilizadas capsulas de
acido colico para tratar pacientes em Franca entre 1993 e outubro de 2007 enquanto preparagdes
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hospitalares, previstas no artigo L. 5121-1 (2.°) do code de la santé publique francés. Desde entdo, estdo
autorizadas cdpsulas de dcido célico em Franga, sob o nome de Orphacol, ao abrigo do artigo
L. 5121-12 do code de la santé publique (prescricdo a um «paciente nominativamente designado e a
titulo de compaixao»).

Importa ainda assinalar que resulta do segundo considerando da decisdo impugnada que o pedido de
AIM apresentado pela recorrente tinha por base o artigo 10.°-A da Diretiva 2001/83/CE do
Parlamento Europeu e do Conselho, de 6 de novembro de 2001, que estabelece um cddigo
comunitério relativo aos medicamentos para uso humano (JO L 311, p. 67), conforme alterada pela
Diretiva 2004/27/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 31 de marco de 2004 (JO L 136,
p. 34), relativa ao uso médico bem estabelecido, e mencionava a existéncia de circunstancias
excecionais na acecdo do artigo 14.°, n.° 8, do Regulamento n.° 726/2004-.

Por dltimo, importa destacar, por um lado, que o parecer revisto do CMUH menciona uma lista
completa de referéncias bibliograficas, apresentadas pela recorrente, respeitante a estudos sobre o
acido cdlico realizados em hospitais, nomeadamente em Franca, mais de dez anos antes da data do
pedido de AIM. Por outro lado, o CMUH considerou que o requerente tinha demonstrado nao estar
em medida de apresentar uma documentacdo exaustiva quanto a eficicia e a seguranca do acido
colico devido as circunstancias excecionais em que esta substancia tinha sido utilizada, tendo
concluido, apés andlise, e para dar um parecer favoravel ao pedido de AIM, que o requerente tinha

demonstrado de forma bastante que os beneficios do Orphacol superavam os riscos.

Quanto a conclusdo alegadamente errada segundo a qual ndo foi demonstrada a utilizagdo do dcido
colico enquanto uso médico bem estabelecido

A recorrente, apoiada pela Republica Checa, pela Republica Francesa e pelo Reino Unido da
Gra-Bretanha e da Irlanda do Norte, recorda que o CMUH considerou que a utilizagdo do acido
cOlico enquanto preparacdo hospitalar entre 1993 e 2007 era suficientemente sistematica e
sobejamente documentada para demonstrar a existéncia de um uso médico bem estabelecido durante
um periodo superior a dez anos.

A Comissdo, apoiada pela Republica da Poldnia, sublinha que ndo contesta que o éacido célico foi
utilizado durante um periodo superior a dez anos na Unido, mas adianta que este uso deve ser bem
estabelecido, na acecdo do artigo 10.°-A da Diretiva 2001/83. Esta disposicdo, enquanto derrogacdo
expressa as exigéncias em matéria de informacgoes previstas no artigo 8.°, n.° 3, da Diretiva 2001/83,
deve ser aplicada restritivamente. Ora, o requisito de um uso médico bem estabelecido nio é
preenchido através do recurso as preparacoes médicas previstas no direito francés, ja que, por um
lado, estas ndo cabem no dmbito de aplicacdo do artigo 5.°, n.’ 1, da Diretiva 2001/83 e, por outro
lado, resulta dos termos desta disposicdio uma obrigacdo de declaracdo e de controlo dos
medicamentos em causa. Além disso, na audiéncia, na sequéncia de uma questdo colocada pelo
Tribunal Geral, a Comissdo alegou que a Franca ndo podia ter excluido as preparagdes hospitalares,
por forca do artigo 5.°, n.° 1, da Diretiva 2001/83, das disposi¢cdes desta diretiva, podendo tal exclusao
ser feita apenas casuisticamente.

A Republica da Polénia alega que a recorrente ndo pode invocar o artigo 5.°, n.° 1, da Diretiva 2001/83
e remete, a este respeito, para as conclusdes do advogado-geral N. Jddskinen no processo
Comissao/Polénia (acérddo do Tribunal de Justica de 29 de marco de 2012, C-185/10), das quais
deduz que s6 os Estados-Membros tém o direito de excluir a aplicacdo das disposi¢des da Diretiva
2001/83 relativamente a certos medicamentos.

A este respeito, importa recordar que o artigo 8.°, n.” 3, da Diretiva 2001/83 prevé, nomeadamente, na

sua alinea i), que os pedidos de AIM devem ser acompanhados dos resultados dos ensaios pré-clinicos
e clinicos do referido medicamento.
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Contudo, o artigo 10.-A da Diretiva 2001/83 prevé que, em derrogacdo da alinea i) do n.° 3 do
artigo 8.° da referida diretiva, o requerente nido é obrigado a fornecer os resultados dos ensaios
pré-clinicos ou clinicos se puder demonstrar que as substincias ativas do medicamento tém tido um
uso médico bem estabelecido na Comunidade desde hd, pelo menos, dez anos, com eficicia
reconhecida e um nivel de seguranca aceitdvel nos termos das condi¢des previstas no anexo I. Neste
caso, os resultados desses ensaios sdo substituidos por bibliografia cientifica adequada.

Segundo o anexo I, parte III, ponto 5, segundo travessao, da Diretiva 2001/83, quando um requerente
de uma AIM para um medicamento érfio evocar as disposi¢oes do artigo 10.°-A da referida diretiva e
da parte II, ponto 1, deste anexo (Finalidade terapéutica ji explorada), a utilizacdo sistemadtica
documentada da substincia em causa pode dizer respeito — como forma de derrogacio — a
utilizagdo dessa substancia de acordo com as disposi¢oes do artigo 5.° da referida diretiva.

a

Nos termos do artigo 5.° n.° 1, da Diretiva 2001/83, a fim de responder a necessidades especiais, um
Estado-Membro pode excluir do seu ambito de aplicacio os medicamentos fornecidos para satisfazer
uma encomenda leal e ndo solicitada, elaborados de acordo com as especificacbes de um médico
reconhecido e destinados aos seus doentes sob a sua responsabilidade pessoal direta.

Como decorre da letra desta disposi¢do, a aplicagdo da derrogacdo que a mesma prevé estd
subordinada a reunido de um conjunto de condigdes cumulativas (acérddo do Tribunal de Justica de
29 de marco de 2012, Comissdo/Poldnia, C-185/10, n.’ 30).

A fim de interpretar esta disposicdo, importa ter em conta que, de um modo geral, as disposicdes que
tém o cardter de derrogagdo a um principio devem, segundo jurisprudéncia constante, ser interpretadas
de forma estrita (acérddao Comissao/Poldnia, ja referido, n.” 31).

Assim, a faculdade, que decorre do artigo 5.°, n.° 1, da Diretiva 2001/83, de excluir a aplicagdo das
disposicoes da mesma s6 pode ser exercida em caso de necessidade, tendo em conta as necessidades
especificas dos pacientes. Uma interpretacdo em sentido contrario seria incompativel com o objetivo
de proteger a saude publica, que é alcancado através da harmonizacdo das regras relativas aos
medicamentos, em especial as que regem a AIM (acérddao Comissdao/Polonia, ja referido, n.° 33).

O conceito de «necessidades especiais», previsto no artigo 5.°, n.° 1, desta diretiva, apenas se refere a
situagoes individuais que se justificam por consideragoes médicas e pressupoe que o medicamento
seja necessario para responder as necessidades dos pacientes (acérddo Comissdo/Polénia, ja referido,
n.° 34).

Da mesma forma, a exigéncia de que os medicamentos sejam fornecidos para satisfazer uma
«encomenda leal e ndo solicitada» significa que o medicamento deve ter sido receitado pelo médico
no termo de um exame efetivo dos seus pacientes e baseando-se em consideragdes puramente
terapéuticas (acérdao Comissdo/Poldnia, ja referido, n.° 35).

No caso vertente, a Comissdo, na decisdo impugnada, considerou, nomeadamente, que, ndo estando o
conceito de preparacdo hospitalar previsto na Diretiva 2001/83, havia que verificar se a utilizacdo do
acido cdlico enquanto preparagdo hospitalar podia ser assimilada a utilizacdo prevista no ambito do
artigo 5.° da referida diretiva. Em seguida, a Comissdo concluiu que as preparagdes hospitalares nao
preenchiam as exigéncias do artigo 5.°, n.” 1, da Diretiva 2001/83 e que, assim, ndo permitiam
demonstrar um uso médico bem estabelecido na acecdo do artigo 10.°-A da Diretiva 2001/83,
contrariamente ao concluido pelo CMUH no seu parecer revisto.

Antes de mais, a este respeito, importa assinalar que resulta do artigo L. 5121-1 (2.°) do code de la
santé publique francés que as preparagdes hospitalares sao medicamentos preparados segundo as
indicacoes da farmacopeia e em conformidade com as boas praticas mencionadas na legislacao
francesa, devido a falta de especialidade farmacéutica disponivel ou adaptada por uma farmacia para
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uso interno de um estabelecimento de satde, ou pelo estabelecimento farmacéutico desse
estabelecimento de saude autorizado ao abrigo da referida legislacdo. As preparagdes hospitalares sdao
ministradas mediante receita médica a um ou vdrios pacientes por uma farmdcia para uso interno do
referido estabelecimento.

Em seguida, importa referir que a Reptiblica Francesa, em conformidade com a sua legislacdo em vigor,
excluiu das disposi¢oes da Diretiva 2001/83 as preparagdes hospitalares a partir de 1992, ou seja, numa
data anterior as preparacoes hospitalares a base de acido cdlico.

Com efeito, a Republica Francesa explicou, em resposta a uma questdo escrita colocada pelo Tribunal
Geral, que foi ao definir o regime juridico das preparacdes hospitalares na Lei n.° 92-1279, de
8 de dezembro de 1992, que altera o livro V do code de la santé publique e relativa a farmacia e ao
medicamento (loi n.” 92-1279, du 8 décembre 1992, modifiant le livre V du code de la santé publique
et relative a la pharmacie et au médicament) (JORF de 11 de dezembro de 1992, p. 16888), que o
legislador francés as excluiu do ambito de aplicacdo da legislacado da Unido em matéria de
medicamentos para uso humano. Assim, a Republica Francesa excluiu as preparagdes hospitalares de
acido célico do referido ambito de aplicacdo desde o inicio da utilizacdo deste medicamento, ou seja,
a partir de 1993. Além disso, a Republica Francesa referiu que as preparagdes hospitalares estavam
sujeitas a uma obrigacdo de declaracdo a partir da entrada em vigor do artigo 21.° da lei n.® 98-535, de
1 de julho de 1998, relativa ao reforco dos cuidados sanitarios e do controlo da seguranca sanitaria dos
produtos destinados ao Homem (loi n.” 98-535, du 1* juillet 1998, relative au renforcement de la veille
sanitaire et du controle de la sécurité sanitaire des produits destinés a ’homme) (JORF de 2 de julho de
1998, p. 910056). Por ultimo, a Republica Francesa referiu que as preparacdes hospitalares a base de
acido colico foram preparadas individualmente.

Ha que observar que estas preparagdes hospitalares se destinavam a colmatar «necessidades especiais»,
na medida em que respondiam a situagdes individuais que se justificavam por consideragoes médicas e
que se impunham para responder as necessidades dos pacientes. Com efeito, é pacifico que nédo existe
nenhum medicamento comercializado suscetivel de curar as doencas hepdticas em causa, as quais
podem provocar rapidamente a morte da pessoa afetada.

Estas preparagdes hospitalares respondiam, ainda, a uma «encomenda leal e ndo solicitada», na medida
em que, como explicou a Republica Francesa na audiéncia, sem contestacio da Comissdo, eram
receitadas por um médico apés um exame efetivo dos seus pacientes e eram baseadas em
consideragdes puramente terapéuticas.

Assim, ha que concluir, no caso vertente, que as preparacdes hospitalares de dcido coélico eram
conformes com os requisitos previstos no artigo 5.°, n.° 1, da Diretiva 2001/83.

Nenhum dos argumentos da Comissdo poe em causa esta conclusao.

Em primeiro lugar, o argumento da Comissao segundo o qual as preparacdes hospitalares ndo cabem
no ambito de aplicagdo do artigo 5.°, n.° 1, da Diretiva 2001/83 nédo pode ser acolhido, dado que esta
disposicao nao afasta do seu ambito de aplicacdo nenhum tipo de medicamento.

Em segundo lugar, o argumento da Comissdo segundo o qual existe uma obrigacdo de declaracdo e de
controlo dos medicamentos a que se refere o artigo 5.°, n.° 1, da Diretiva 2001/83 nao pode ser
acolhido, dado que ndo resulta dos termos desta disposi¢cio, mesmo implicitamente, que exista tal
obrigacao.

Em terceiro lugar, contrariamente ao que a Comissao alegou na audiéncia, importa também assinalar
que ndo resulta desta disposicio que um Estado-Membro sé pode excluir os medicamentos das
disposi¢oes da Diretiva 2001/83 casuisticamente, e ndo por categorias de medicamentos, como a das
preparacoes hospitalares.
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Quanto ao argumento da Republica da Poldnia segundo o qual s6 os Estados-Membros tém o direito
de excluir a aplicacdo das disposicdoes da Diretiva 2001/83 relativamente a certos medicamentos, ha
que notar que foi efetivamente a Republica Francesa, como acima referido no n.° 42, que excluiu as
preparacoes hospitalares da aplicacdo das disposicdes da referida diretiva.

Resulta do exposto que ha que julgar improcedentes os argumentos da Comissdao e da Republica da
Polénia.

Assim, importa concluir que a Comissdo considerou erradamente que o uso do acido célico enquanto
preparacao hospitalar em Franca entre 1993 e outubro de 2007 ndo demonstrava um uso médico bem
estabelecido na acecdo do artigo 10.°-A da Diretiva 2001/83.

Quanto a conclusdo alegadamente errada segundo a qual os dados apresentados no pedido de AIM
deviam estar completos e, em seguida, quanto a errada rejeicdo da invocabilidade de circunstincias
excecionais

A recorrente, apoiada pela Republica Checa, pela Republica Francesa e pelo Reino Unido da
Gra-Bretanha e da Irlanda do Norte, censura a Comissao de ter considerado, na decisio impugnada,
que uma AIM baseada num uso médico bem estabelecido, previsto no artigo 10.°-A da Diretiva
2001/83, ndo pode ser concedida na falta de dados completos quanto a eficicia ou a seguranca do
medicamento baseando-se nas circunstancias excecionais a que se refere o artigo 14.°, n.° 8, do
Regulamento n.” 726/2004.

A Comissdo, apoiada pela Republica da Poldnia, considera que estd excluida a possibilidade de
apresentar um pedido de AIM nos termos do artigo 10.>-A da Diretiva 2001/83 quando nao estiverem
disponiveis informagdes completas sobre a eficicia e a seguranca do produto, e que os conceitos de uso
médico bem estabelecido e de circunstancias excecionais se excluem mutuamente. Assim, em
conformidade com o artigo 12.° do Regulamento n.” 726/2004, lido em conjugacao com o artigo 6.” do
referido regulamento, a Comissdo tem a obrigacdo de recusar a AIM quando o pedido bibliografico
apresentado ndo incluir especifica e integralmente as informacdes e os documentos a que se refere o
artigo 10.°-A da Diretiva 2001/83.

A este respeito, importa recordar que o artigo 6.° do Regulamento n.° 726/2004 indica que qualquer
pedido de AIM deve incluir, de forma especifica e exaustiva, as informagdes e os documentos
referidos no artigo 8.°, n.° 3, no artigo 10.°-A e no anexo I da Diretiva 2001/83.

Além disso, segundo o artigo 12.°, n.° 1, do Regulamento n.® 726/2004, a AIM sera recusada se, apds
verificacdo das informacgdes e dos documentos apresentados em conformidade com o artigo 6.° do
referido regulamento, se constatar que o requerente ndo demonstrou de forma adequada e suficiente a
qualidade, a seguranca ou a eficacia do medicamento para uso humano.

Importa igualmente recordar que o artigo 14.°, n.” 8, do Regulamento n.” 726/2004 e o artigo 22.° da
Diretiva 2001/83 preveem a concessdo, sob certas condicoes, de uma AIM em circunstincias
excecionais. A AIM s6 pode entdo ser concedida se o requerente puder demonstrar que, por razoes
objetivas e comprovaveis, é incapaz de fornecer informagdes completas sobre a eficcia e seguranca do
medicamento em condi¢des normais de utilizacdo e deve assentar num dos motivos referidos no
anexo I desta diretiva.

Por outro lado, a parte II, ponto 6, do anexo I da Diretiva 2001/83 prevé que, quando o requerente
puder demonstrar ser incapaz de fornecer dados completos sobre a eficicia e a seguranca em
condi¢cdes normais de utilizagdo, em virtude de o medicamento em questio estar indicado em
situacdes tdo raras que se ndo pode esperar que o requerente forneca dados completos, ou ndo ser
possivel apresentar informacgdes completas no atual estado dos conhecimentos cientificos, ou a recolha
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de tal informacgéo nao se coadunar com os principios geralmente aceites de deontologia médica, a AIM
podera ser concedida caso se verifiquem determinadas condic¢oes especificas, tal como a circunstincia
de o medicamento em causa ser de receita obrigatéria e, sendo caso disso, a existéncia de uma
autorizacdo da administracdo do referido medicamento sob controlo médico estrito, possivelmente
num hospital.

No caso vertente, importa assinalar que, segundo o parecer revisto do CMUH, a recorrente
demonstrou no seu pedido de AIM a sua incapacidade de fornecer dados completos por razodes
objetivas e comprovaveis, tendo em conta a raridade da doenca em causa assim como devido a
consideracdes deontoldgicas. Com efeito, quanto a primeira razdo, resulta dos autos que, baseando-se
no nimero de casos observados nos ultimos quinze anos na Unido, a data da apresentagdo do pedido
de AIM, 90 pacientes estavam afetados, 19 dos quais estavam a ser tratados em Franca. Quanto a
segunda razao, o CHMU considerou, apreciacio que nido é posta em causa pela Comissdo, que, na
medida em que a participagdo num ensaio clinico expde os pacientes ao risco de lesdes hepadticas
graves, se ndo mesmo a morte, é contrario aos principios de deontologia médica efetuar um estudo
controlado sobre a eficicia do acido célico no ambito das indicacoes em causa, uma vez que esse
estudo pressuporia, de acordo com as explicacoes dadas pela recorrente na audiéncia, a reparticdo dos
pacientes em dois grupos, o que recebe o tratamento testado e o que recebe um placebo.

Além disso, a recorrente forneceu no seu pedido de AIM, como acima se assinalou no n.° 27, uma lista
de referéncias bibliograficas relativa a estudos sobre o acido célico.

Acresce que as preparagoes hospitalares respondiam as condicdes especificas a que se refere a parte II,
ponto 6, do anexo I da Diretiva 2001/83. Com efeito, resulta dos préprios termos do artigo L. 5121-1
(2.°) do code de la santé publique francés (v. n.° 41 supra) que essas preparagcdes eram ministradas
mediante receita médica por uma farmadcia para uso interno de um estabelecimento de saude.

Todavia, segundo a Comissdo, um pedido de AIM ndo pode ser deferido na falta de documentacao
completa e ndo podem ser invocadas circunstincias excecionais para um pedido de AIM apresentado
no ambito de um uso médico bem estabelecido.

No que respeita a questdio da documentacdo completa, importa observar que o anexo I, parte II,
ponto 1, alinea c), da Diretiva 2001/83 prevé a possibilidade de uma AIM ser concedida mesmo na
hipétese de informacao inexistente, desde que seja apresentada uma justificagio do motivo por que se
pode defender a demonstracdao de um nivel de seguranca e/ou eficicia aceitavel, pese embora a falta de
alguns estudos. Por conseguinte, ndo é de excluir a hipétese de uma AIM ser concedida mesmo na
falta de uma documentagdo completa. Além disso, como acabou de se referir, essas razoes foram, no
caso vertente, justificadas.

No que respeita a questdo da aplicacdo simultanea dos conceitos de uso médico bem estabelecido e de
circunstancias excecionais, importa notar que nenhuma disposicdo do Regulamento n.” 726/2004 ou da
Diretiva 2001/83 exclui tal aplicacéo.

Nao é decisivo o argumento evocado pela Comissdo segundo o qual a parte II do anexo I da Diretiva
2001/83, que se refere as derrogacdes como as que sdo baseadas num uso médico bem estabelecido,
nao prevé a possibilidade de invocar circunstincias excecionais quando o requerente invoca o referido
uso, devido a falta de mencdo expressa neste sentido.

Pelo contrdrio, importa assinalar que, no contexto particular dos medicamentos 6rfios como o
Orphacol, a Diretiva 2001/83 faz expressamente referéncia a possibilidade de aplicar as disposicoes
relativas as circunstancias excecionais assim como as relativas a reivindicacio de um uso médico bem
estabelecido.
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Com efeito, por um lado, segundo o primeiro travessdo do ponto 5 da parte III do anexo I da Diretiva
2001/83, em presenca de um medicamento 6rfiao, podem ser aplicadas as disposi¢des gerais do ponto 6
da parte II (Circunstancias excecionais). O requerente deve justificar nos resumos néo clinicos e
clinicos as razdes por que ndo é possivel apresentar informagdes completas e dard uma justificacdo do
equilibrio risco-beneficio do medicamento 6rfio em causa, o que a recorrente fez no caso vertente,
como ja se observou (v. n.° 27 supra).

Por outro lado, em consonancia com o segundo travessao desta disposicao, quando um requerente de
uma AIM para um medicamento 6rfio evocar as disposicoes do ponto 1 da parte II deste anexo
(Finalidade terapéutica ja explorada), a utilizacdo sistemdtica e documentada da substéncia em causa
pode dizer respeito — a titulo derrogatério — a utilizacdo dessa substdncia de acordo com as
disposi¢oes do artigo 5.° da referida diretiva. No caso vertente, o acido cdlico foi efetivamente
utilizado em conformidade com esta dltima disposicdo, como resulta dos n.” 41 e seguintes, supra.

Ha que observar que estes requisitos foram preenchidos. Além disso, contrariamente ao que sustenta a
Comissao, a separagdo dos pardgrafos em dois travessdes distintos nao leva a concluir que estas
disposicoes se excluem mutuamente. Com efeito, tal exclusdo sé poderia ser considerada se o texto
deste ponto previsse claramente a impossibilidade de aplicar simultaneamente estas duas disposicoes.

Resulta do exposto que que hd que julgar improcedentes os argumentos da Comissdo.

Por conseguinte, importa concluir que a Comissdo considerou erradamente na decisdo impugnada que
os dados apresentados pela recorrente deviam estar completos e que nao podia evocar a existéncia de
circunstancias excecionais no dmbito do seu pedido baseado num uso médico bem estabelecido.

Quanto a conclusdo alegadamente errada segundo a qual a concessdo de uma AIM poria em causa os
objetivos do Regulamento n.” 1901/2006 e a protecdo da inovagdo

A recorrente, apoiada pela Republica Checa e pelo Reino Unido da Gra-Bretanha e da Irlanda do
Norte, contesta a terceira razdo invocada pela Comissdo na sua decisdo impugnada para recusar a
AlIM, a saber, o facto de a concessdo de uma AIM poOr em causa, em primeiro lugar, os objetivos do
Regulamento n.° 1901/2006, que exige, no entender da Comissdo, que os pedidos de AIM para novos
medicamentos para uso pediatrico sejam acompanhados de estudos pedidtricos, e, em segundo lugar,
a protecdo da inovacgdo, dado que a Comissdo considerou que é necessaria uma conformidade estrita
com as exigéncias do artigo 10.°-A da Diretiva 2001/83 para evitar desencorajar a publicacdo de
pesquisas e por em causa a inovagdo na Unido.

A Comisséao alega, quanto ao primeiro argumento, que, nos termos do artigo 7.°, n.° 1, do Regulamento
n.° 1901/2006, os pedidos de uma AIM de um medicamento ainda ndo autorizado devem incluir, para
além dos dados e da documentagdo mencionados no artigo 8.%, n.’ 3, da Diretiva 2001/83, os resultados
de todos os estudos realizados e os pormenores de toda a informacédo recolhida em conformidade com
um plano de investigacdo pediatrica aprovado. Quanto ao segundo argumento, o considerando 4 da
Diretiva 1999/83/CE da Comissdao, de 8 de setembro de 1999, que altera o anexo da Diretiva
75/318/CEE do Conselho relativa a aproximacao das legislacoes dos Estados-Membros respeitantes as
normas e protocolos analiticos, téxico-farmacolégicos e clinicos em matéria de ensaios de
especialidades farmacéuticas (JO L 243, p. 9), ilustra a intencdo do legislador segundo a qual a
possibilidade de apresentar um pedido bibliografico ndo deve prejudicar a pesquisa nem a publicacao
dos resultados de ensaios clinicos. Ora, se os critérios apliciveis & demonstracdo de um uso médico
bem estabelecido de dez anos fossem flexibilizados, aceitando-se o facto de as utilizacoes de
substancias ativas na falta de uma AIM serem suficientes para demonstrar a existéncia de tal uso, o
sistema de recompensas instituido pela legislacio para encorajar a inovacdo ficaria gravemente
comprometido.

10 ECLL:EU:T:2013:346



75

76

77

78

79

80

81

ACORDAO DE 4. 7. 2013 — PROCESSO T-301/12
LABORATOIRES CTRS / COMISSAO

A este respeito, quanto ao primeiro argumento, importa notar que, nos termos do artigo 9.° do
Regulamento n.° 1901/2006, o artigo 7.° do referido regulamento nido é aplicavel aos produtos
autorizados nomeadamente ao abrigo do artigo 10.>-A da Diretiva 2001/83.

Ora, resulta do exposto que a recorrente demonstrou efetivamente a existéncia de um uso médico bem
estabelecido na acecdo desta disposicao.

Quanto ao segundo argumento, importa notar que o mesmo ndo surge, na decisio impugnada, como
um motivo de recusa da AIM requerida, mas como simples observacio que ndo poe em causa a
constatacdo recordada anteriormente. Além disso, de qualquer modo, basta assinalar que, no caso
vertente, ndo se trata de uma flexibilizacdo dos critérios aplicaveis a demonstracdo de um uso médico
bem estabelecido, mas da aplicacio deste uso no ambito de circunstincias excecionais, em
conformidade com as disposi¢des do Regulamento n.” 726/2004 e da Diretiva 2001/83.

Assim, importa concluir que a Comissdao considerou erradamente na decisaio impugnada que a
concessdo de uma AIM poria em causa, no caso vertente, os objetivos do Regulamento n.” 1901/2006
e a protecdo da inovacdo.

Resulta do exposto que a Comissdo recusou erradamente a AIM. Por conseguinte, sem que seja
necessario apreciar o primeiro fundamento, ha que anular a decisao impugnada.

Quanto as despesas

Nos termos do artigo 87.°, n.° 2, do Regulamento de Processo, a parte vencida é condenada nas
despesas se a parte vencedora o tiver requerido. Tendo a Comissdo sido vencida, hd que condend-la
nas despesas, em conformidade com os pedidos da recorrente.

Nos termos do artigo 87.°, n.° 4, primeiro paragrafo, do mesmo regulamento, os Estados-Membros que
intervieram no litigio suportardo as suas préprias despesas. Por conseguinte, ha que condenar a
Republica Checa, o Reino da Dinamarca, a Reptiblica Francesa, a Reptiblica da Austria, a Reptiblica da
Poldnia e o Reino Unido da Gra-Bretanha e da Irlanda do Norte nas suas préprias despesas.

Pelos fundamentos expostos,
O TRIBUNAL GERAL (Quinta Seccao)
decide:
1) A Decisao de execucio da Comissio C (2012) 3306 final, de 25 de maio de 2012, que recusa
uma autorizacio de introducdo no mercado, ao abrigo do Regulamento (CE) n.° 726/2004 do
Parlamento Europeu e do Conselho, do medicamento 6rfio para uso humano «Orphacol —

Acido cdlico», é anulada.

2) A Comissao Europeia é condenada a suportar as suas proprias despesas, bem como as
despesas dos Laboratoires CTRS.

3) A Republica Checa, o Reino da Dinamarca, a Reptiblica Francesa, a Repuiblica da Austria, a

Republica da Poldonia e o Reino Unido da Gra-Bretanha e da Irlanda do Norte suportarao as
suas proprias despesas.
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Papasavvas Vadapalas O’Higgins
Proferido em audiéncia ptblica no Luxemburgo, em 4 de julho de 2013.

Assinaturas
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