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W Zbior Orzeczen

WYROK TRYBUNALU (6sma izba)

z dnia 4 pazdziernika 2024 r.*

Odwotanie — Rozporzadzenie (WE) nr 141/2000 — Sieroce produkty lecznicze — Artykuly 3
i 8 — Pojecie ,znaczacej korzysci” — Pojecie ,wyzszosci klinicznej” — Rozporzadzenie (WE)
nr 847/2000 — Artykul 3 — Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego
stosowanego u ludzi Tobramycin VVB — Okres wylaczno$ci rynkowej dla produktu leczniczego
Tobi Podhaler, zawierajacego substancje czynna tobramycyne — Odstapienie od tej
wylacznosci rynkowej
W sprawie C-237/22 P

majacej za przedmiot odwolanie w trybie art. 56 statutu Trybunalu Sprawiedliwo$ci Unii
Europejskiej, wniesione w dniu 4 kwietnia 2022 r.,

Mylan IRE Healthcare Ltd, z siedziba w Dublinie (Irlandia), ktéra reprezentowali poczatkowo
L. Bidaine i I. Vernimme, a nastepnie L. Bidaine, Q. Decléve i I. Vernimme, adwokaci,

wnoszaca odwolanie,
w ktdrej druga strona postepowania sa:

Komisja Europejska, ktéra reprezentowali poczatkowo K. Mifsud-Bonnici i A. Sipos, a nastepnie
E. Mathieu, K. Mifsud-Bonnici, A. Sipos i A. Spina, w charakterze pelnomocnikéw,

strona pozwana w pierwszej instancji,
popierana przez:
Europejska Agencje Lekow (EMA), ktora reprezentowali poczatkowo S. Marino, S. Drosos
i C. Schultheiss, nastepnie S. Marino i S. Drosos, a wreszcie S. Drosos, w charakterze
pelnomocnikéw,

interwenient w postepowaniu odwotawczym,

VVB UAB, z siedzibg w Kownie (Litwa), ktora reprezentowali V. Horcajuelo Rivera, E. Rivas Alba
i C. Yanez Caias, abogados, M. Martens i B. Mourisse, advocaten,

interwenient w pierwszej instancji,

TRYBUNAL (6sma izba),

* Jezyk postepowania: angielski.
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w sktadzie: N. Picarra, prezes izby, K. Jirimée (sprawozdawczyni), prezes trzeciej izby, pelniaca
obowiazki sedziego 6smej izby, i M. Gavalec, sedzia,

rzecznik generalny: N. Emiliou,
sekretarz: A. Lamote, administratorka,

uwzgledniajac pisemny etap postepowania i po przeprowadzeniu rozprawy w dniu 20 wrze$nia
2023 r,,

po zapoznaniu sie z opinia rzecznika generalnego na posiedzeniu w dniu 11 lipca 2024 r.,

wydaje nastepujacy

Wyrok

W odwotaniu spétka Mylan IRE Healthcare Ltd (zwana dalej ,Mylanem”) wnosi o uchylenie
wyroku Sadu Unii Europejskiej z dnia 26 stycznia 2022 r., Mylan IRE Healthcare/Komisja
(T-303/16, zwanego dalej ,zaskarzonym wyrokiem”, EU:T:2022:25), w ktérym Sad oddalit skarge
wniesiona poczatkowo przez spdtke Novartis Europharm Ltd, w ktérej miejsce wstapil Mylan
jako strona skarzaca, zmierzajaca do stwierdzenia niewazno$ci decyzji wykonawczej Komisji
C(2016) 2083 final z dnia 4 kwietnia 2016 r. dotyczacej, w ramach art. 29 dyrektywy 2001/83/WE
Parlamentu Europejskiego i Rady, pozwolen na dopuszczenie do obrotu produktéw leczniczych
stosowanych u ludzi Tobramycin VVB i produktéw o innych powigzanych nazwach
zawierajacych substancje czynna tobramycyne (zwanej dalej ,sporna decyzja”).

Ramy prawne

Rozporzadzenie nr 141/2000

Zgodnie z art. 1 rozporzadzenia (WE) nr 141/2000 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia
16 grudnia 1999 r. w sprawie sierocych produktéw leczniczych (Dz.U. 2000, L 18, s. 1;
sprostowanie Dz.U. 2015, L 244, s. 61), zmienionego rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego
i Rady (WE) nr 596/2009 z dnia 18 czerwca 2009 r. (Dz.U. 2009, L 188, s. 14) (zwanego dalej
srozporzadzeniem nr 141/2000”):

»,Celem niniejszego rozporzadzenia jest okreslenie wspélnotowej procedury oznaczania produktéw
leczniczych jako sieroce produkty lecznicze, a takze zapewnienie zachet dla prac
badawczo-rozwojowych dotyczacych sierocych produktéw leczniczych oraz dla wprowadzania tych
produktéw na rynek”.
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Artykut 3 tego rozporzadzenia, zatytutowany ,Kryteria oznaczenia”, przewiduje:

»1. Produkt leczniczy zostanie oznaczony jako sierocy produkt leczniczy, jesli jego sponsor moze
wykazac:

a) ze produkt ten jest przeznaczony do diagnozowania, zapobiegania lub leczenia stanu
chorobowego zagrazajacego zyciu lub powodujacego chroniczny ubytek zdrowia,
wystepujacego u nie wiecej niz pieciu na 10 tysiecy oséb we Wspdlnocie [Europejskiej]
w chwili gdy przedkiadany jest wniosek, lub

ze jest on przeznaczony do diagnozowania, zapobiegania lub leczenia stanu chorobowego
zagrazajacego zyciu, powaznego lub chronicznego, wystepujacego we Wspdlnocie, i ze bez
odpowiednich zachet nie wydaje si¢ mozliwe, aby wprowadzanie na rynek produktu
leczniczego we Wspdlnocie wygenerowalo wystarczajacy zwrot niezbednych inwestycji;

oraz

b) ze nie istnieje zadowalajaca metoda diagnozowania, zapobiegania lub leczenia danego stanu
chorobowego, oficjalnie dopuszczona na terytorium Wspdlnoty, lub tez, jesli taka metoda
istnieje, to produkt leczniczy przyniesie znaczace korzysci pacjentom cierpiacym na ten stan
chorobowy.

2. Komisja [Europejska] przyjmuje, zgodnie z procedura regulacyjng, o ktérej mowa w art. 10a
ust. 2, przepisy niezbedne w celu wprowadzenia w Zycie niniejszego artykulu ust. 1 w formie
rozporzadzenia wykonawczego”.

Artykut 8 wspomnianego rozporzadzenia, zatytutowany , Wylaczno$¢ obrotu na rynku”, stanowi
wust. 113:

»1. W przypadkach, gdy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu [(zwane dalej »PDO«)]
w odniesieniu do sierocego produktu leczniczego zostaje wydane zgodnie z [rozporzadzeniem
(EWG) nr 2309/93 z dnia 22 lipca 1993 r. ustanawiajacym wspélnotowe procedury wydawania
pozwolen dla produktéw leczniczych stosowanych u ludzi i do celéw weterynaryjnych i nadzoru
nad nimi oraz ustanawiajacym Europejska Agencje ds. Oceny Produktéw Leczniczych
(Dz.U. 1993, L 214, s. 1)] lub wszystkie panstwa czlonkowskie wydaly [PDO] zgodnie
z procedurami wzajemnego uznawania ustanowionymi w art. 7 i 7a [dyrektywy Rady 65/65/EWG
z dnia 26 stycznia 1965 r. w sprawie zblizenia przepiséw ustawowych, wykonawczych
i administracyjnych odnoszacych sie do lekéw gotowych (Dz.U. 1965, 22, s. 369)] lub art. 9 ust. 4
[drugiej dyrektywy Rady 75/319/EWG z dnia 20 maja 1975 r. w sprawie zbliZenia przepiséw
ustawowych, wykonawczych i administracyjnych odnoszacych sie do lekéw gotowych
(Dz.U. 1975, L 147, s. 13)], oraz bez naruszenia prawa wlasnosci intelektualnej lub wszelkich
innych przepiséw prawa wspdlnotowego, Wspdlnota i panstwa czlonkowskie przez okres 10 lat
nie przyjma innego wniosku o [PDO], nie wydadza [PDO] ani nie przyjma wniosku
o rozszerzenie istniejacego [PDO], dla tego samego wskazania terapeutycznego, w odniesieniu do
podobnego produktu leczniczego.

[...]
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3. W drodze odstepstwa od ust. 1 i bez uszczerbku dla prawa wlasnosci intelektualnej lub
jakichkolwiek innych przepiséw prawa wspélnotowego, dla podobnego produktu leczniczego
moze zosta¢ wydane [PDO] dla tego samego wskazania terapeutycznego, jesli:

a) posiadacz [PDO] dla oryginalnego sierocego produktu leczniczego udzielit odpowiedniej zgody
drugiemu wnioskodawcy;

b) posiadacz [PDO] dla oryginalnego sierocego produktu leczniczego nie jest w stanie dostarczac
wystarczajacych ilosci produktu leczniczego; lub

c) drugi wnioskodawca moze ustali¢ we wniosku, ze drugi produkt leczniczy, jakkolwiek podobny
do sierocego produktu leczniczego juz dopuszczonego do obrotu, jest bezpieczniejszy,
skuteczniejszy lub pod innym wzgledem przewyzsza klinicznie ten pierwszy”.

Rozporzgdzenie (WE) nr 847/2000

Na podstawie art. 3 ust. 2 rozporzadzenia nr 141/2000 Komisja przyjeta rozporzadzenie (WE)
nr 847/2000 z dnia 27 kwietnia 2000 r. ustanawiajace przepisy w celu spelnienia kryteriéw
oznaczania produktéow leczniczych jako sierocych produktéw leczniczych oraz definicje pojec
»podobnego produktu leczniczego” i ,wyzszosci klinicznej” (Dz.U. 2000, L 103, s. 5 — wyd. spec.
w jez. polskim, rozdz. 15, t. 5, s. 71).

Artykut 3 ust. 2 i art. 3 ust. 3 lit. d) tego rozporzadzenia stanowi:

»2. Do celow wykonania art. 3 rozporzadzenia (WE) nr 141/2000 w sprawie sierocych produktéw
leczniczych stosuje sie nastepujaca definicje:

— »znaczaca korzy$¢« oznacza zalete z klinicznego punktu widzenia lub istotny wkiad w opieke
nad pacjentem.

[...]

3. Do celé6w wykonania art. 8 rozporzadzenia (WE) nr 141/2000 w sprawie sierocych produktéw
leczniczych stosuje si¢ nastepujace definicje:

[...]

d) »wyzszo$¢ kliniczna« oznacza, ze produkt jest przedstawiany celem zapewnienia znaczacych
korzysci leczniczych lub diagnostycznych wzgledem zatwierdzonego sierocego produktu
leczniczego na jeden lub wiecej nastepujacych sposobéw:

1) wieksza skutecznos¢ niz zatwierdzonego sierocego produktu leczniczego (oceniana wedtug
skutku w klinicznie istotnym punkcie koncowym, w ramach odpowiednich i wlasciwie
kontrolowanych testéw klinicznych). Ogoétem, stanowiloby to tego samego rodzaju
dowody, jakich wymaga poparcie twierdzenia o poréwnywalnej skutecznosci dwoéch
roznych produktéw leczniczych. Na ogét niezbedne sg bezposrednie poréwnawcze testy
kliniczne, jednakze mozna stosowa¢ poréwnania oparte na innych punktach koncowych,
wlacznie z mozliwoscia wykorzystania zastepczych punktéw koncowych. W kazdym
przypadku nalezy uzasadni¢ podej$cie metodologiczne;

lub
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2) wieksze bezpieczeistwo w znacznej czesci docelowej populacji lub docelowych
populacjach. W niektérych przypadkach niezbedne beda bezposrednie poréwnawcze testy
kliniczne;

lub

3) w wyjatkowych przypadkach, w przypadku gdy nie wykazano ani wiekszego
bezpieczenstwa, ani wigkszej skutecznosci, ukazanie, ze produkt leczniczy w inny sposéb
wnosi istotny wklad w diagnozowanie lub opieke nad pacjentem”.

Zawiadomienie Komisji dotyczgce stosowania art. 3, 5 i 7 rozporzgdzenia (WE) nr 141/2000
w sprawie sierocych produktow leczniczych

Zgodnie z lit. B pkt 5 zawiadomienia Komisji dotyczacego stosowania art. 3, 5 i 7 rozporzadzenia
(WE) nr 141/2000 w sprawie sierocych produktéw leczniczych (Dz.U. 2016, C 424, s. 3):

»[...] »Znaczace korzysci« okresla si¢ w drodze poréwnania z istniejacymi dopuszczonymi
produktami lub metodami leczniczymi, a nie tylko w drodze oceny samoistnych cech danego
produktu.

[...]

— »zaleta z klinicznego punktu widzenia« moze polega¢ na:

— zwiekszonej skutecznosci dla calej populacji cierpiagcych na dany stan chorobowy, dla
konkretnego podzbioru populacji lub podzbioru opornego na istniejace metody leczenia, lub

— lepszym profilu bezpieczenstwa lub lepszej tolerancji w calej populacji cierpiacych na dany
stan chorobowy lub jej szczegdlnego podzbioru.

[...]".

Okolicznosci powstania sporu i sporna decyzja

Okoliczno$ci powstania sporu zostaly przedstawione w pkt 1-18 zaskarzonego wyroku i na
potrzeby rozpatrywanego odwolania mozna je stre$ci¢ nastepujaco.

W 1999 r. spétka Novartis Pharmaceuticals UK uzyskata PDO dla Tobi, produktu leczniczego do
inhalacji przez nebulizator, zawierajacego substancje czynna tobramycyne, wskazana do
stosowania w leczeniu zakazenia pluc wywolanego bakteria Pseudomonas aeruginosa
u pacjentéw z mukowiscydoza.

W dniu 17 kwietnia 2003 r. spétka Chiron Corporation Ltd uzyskata na podstawie rozporzadzenia
nr 141/2000, w obowiazujacym wéwczas brzmieniu, oznaczenie ,sierocego produktu leczniczego”
dla produktu leczniczego Tobramycyna (proszek do inhalacji), przeznaczonego, podobnie jak
Tobi, do leczenia wspomnianego zakazenia pluc u pacjentéw z mukowiscydoza. W celu
uzyskania tego oznaczenia spétka Chiron Corporation musiata wykaza¢, ze Tobramycyna
(proszek do inhalacji) przynosi znaczaca korzy$¢ pacjentom docelowym w poréwnaniu
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z istniejacymi terapiami, w tym Tobi. Dla wykazania owej znaczacej korzysci spétka Chiron
Corporation oparta si¢ na istotnym wkladzie Tobramycyny (proszku do inhalacji) w opieke nad
tymi pacjentami ze wzgledu na fakt, ze 6w produkt leczniczy w poréwnaniu z Tobi znaczaco
skraca czas podawania produktu leczniczego i moze by¢ podawany w systemie przeno$nym, co
przeklada sie na wieksza wygode dla wspomnianych pacjentéw i moze prowadzi¢ do poprawy
przestrzegania zalecen terapeutycznych.

W 2006 r. oznaczenie sierocego produktu leczniczego Tobramycyny (proszku do inhalacji)
przeniesiono na spotke Novartis Europharm, po przejeciu przez nia sp6tki Chiron Corporation.

W dniu 20 lipca 2011 r. na podstawie tego oznaczenia Komisja przyjeta decyzje wykonawcza
C(2011) 5394 wersja ostateczna w sprawie wydania pozwolenia na wprowadzenie do obrotu
sierocego produktu leczniczego stosowanego u ludzi Tobi Podhalera — Tobramycyny na mocy
rozporzadzenia (WE) nr 726/2004 Parlamentu Europejskiego i Rady. W drodze tej decyzji spétka
Novartis Europharm uzyskata PDO produktu leczniczego Tobi Podhalera.

Zgodnie z art. 8 ust. 1 rozporzadzenia nr 141/2000 Tobi Podhaler, jako sierocy produkt leczniczy,
od dnia wydania PDO korzystal z dziesiecioletniego okresu wytacznosci rynkowej. Ta wylacznos¢
rynkowa umozliwiala posiadaczowi PDO uniemozliwienie wejscia na rynek podobnych
konkurencyjnych produktéw leczniczych, z zastrzezeniem pewnych wyjatkéw. Okres
wylacznosci rynkowej przyznany Tobi Podhalerowi uptynat w dniu 25 lipca 2023 r.

W dniu 2 maja 2014 r. spétka VVB UAB zlozyla wniosek o PDO produktu leczniczego
Tobramycin VVB i nazwy produktéw zwiazanych (zwanego dalej ,Tobramycin VVB”). Poniewaz
Tobramycin VVB jest podobny do Tobi Podhalera, ktdry jest sierocym produktem leczniczym dla
tego samego wskazania terapeutycznego w rozumieniu art. 3 ust. 3 lit. b) rozporzadzenia
nr 847/2000, spétka VVB wniosta o odstapienie od wylacznosci rynkowej, z ktérej korzystat Tobi
Podhaler zgodnie z art. 8 ust. 3 lit. ¢) rozporzadzenia nr 141/2000. W tym wzgledzie podniosta
ona, ze Tobramycin VVB przewyzsza klinicznie Tobi Podhalera ze wzgledu na jego wieksze
bezpieczenstwo w znacznej czesci docelowej populacji.

W ramach oceny dokumentacji w dniu 28 stycznia 2016 r. Komitet ds. Produktéw Leczniczych
Stosowanych u Ludzi (CHMP) Europejskiej Agencji Lekéw (EMA) wydal opinie naukows,
w ktérej uznal, na podstawie art. 8 ust. 3 lit. ¢) rozporzadzenia nr 141/2000 w zwigzku z art. 3
ust. 3 lit. d) pkt 2 rozporzadzenia nr 847/2000, ze wyzszo$¢ kliniczng Tobramycin VVB nad Tobi
Podhalerem mozna wykaza¢ w znacznej czesci docelowej populacji, w zwiazku z czym dla tego
produktu leczniczego mozna udzieli¢ PDO. Owa opinie naukowa przyjeto w drodze konsensusu
i przekazano Komisji.

W dniu 4 kwietnia 2016 r. Komisja przyjela sporna decyzje. W decyzji tej stwierdzila ona, na

podstawie wspomnianej opinii naukowej, ze Tobramycin VVB spetnia kryteria okreslone w art. 8
ust. 3 rozporzadzenia nr 141/2000.

Postepowanie przed Sadem i zaskarzony wyrok

Pismem zlozonym w sekretariacie Sadu w dniu 14 czerwca 2016 r. spétka Novartis Europharm
wniosla skarge zmierzajaca do stwierdzenia niewaznosci spornej decyzji.
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Pismem zlozonym w sekretariacie Sadu w dniu 28 wrze$nia 2016 r. spétka VVB wniosla
o dopuszczenie jej do sprawy w charakterze interwenienta popierajacego zadania Komisji.
Postanowieniem z dnia 10 marca 2020 r. prezes dziewiatej izby Sadu uwzglednita wniosek spéiki
VVB o dopuszczenie do udzialu w sprawie w charakterze interwenienta.

W nastepstwie umowy o przeniesieniu PDO Tobi Podhalera ze spétki Novartis Europharm na
Mylan Komisja wydala dwie decyzje o przeniesieniu praw, na mocy ktérych Mylan stat sie¢ od dnia
1 lipca 2019 r. posiadaczem oznaczenia Tobi Podhalera jako sierocego produktu leczniczego i jego
PDO, a tym samym — wylacznosci rynkowej przyznanej temu produktowi leczniczemu.

Postanowieniem z dnia 18 grudnia 2019 r., Novartis Europharm/Komisja (T-303/16,
EU:T:2019:908), Sad zezwolil Mylanowi na wstapienie w miejsce spdétki Novartis Europharm jako
strony skarzacej w tej sprawie i orzekl, Ze rozstrzygniecie o kosztach nastapi w orzeczeniu
koniczacym postepowanie w sprawie.

Na poparcie skargi do Sadu Mylan podniést dwa zarzuty, z ktérych pierwszy dotyczyl naruszenia
art. 8 ust. 1 i 3 rozporzadzenia nr 141/2000, a drugi naruszenia obowigzku starannosci.

Zarzut pierwszy skladal sie zasadniczo z trzech zarzutéw szczegétowych. Pierwszy zarzut
szczeg6lowy dotyczyt braku dostatecznej ilosci danych w badaniu, na ktérym opart sie CHMP,
stwierdzajac, ze Tobramycin VVB przewyzsza klinicznie Tobi Podhalera. Drugi zarzut
szczegblowy opieral sie na btedach w ocenie przy badaniu tej wyzszo$ci klinicznej. Trzeci zarzut
szczegdlowy dotyczyl naruszenia celu i systemu rozporzadzenia nr 141/2000.

Sad oddalit wszystkie te zarzuty szczegétowe jako bezzasadne.

W odniesieniu w szczegdlnos$ci do drugiego zarzutu szczegétowego Sad przypomnial najpierw, ze
oznaczenie produktu leczniczego jako sierocego jest przewidziane w dwoéch przypadkach,
o ktérych mowa w art. 3 ust. 1 lit. b) rozporzadzenia nr 141/2000. W pkt 93 zaskarzonego
wyroku Sad zauwazyl, ze w drugim przypadku sponsor produktu leczniczego, objety wnioskiem
o takie oznaczenie, powinien wykazaé, ze 6w produkt leczniczy przyniesie znaczaca korzys¢.
W pkt 94 i 95 tego wyroku Sad wyjasnil rowniez, po pierwsze, ze pojecie ,znaczacej korzysci”
produktu leczniczego zostalo zdefiniowane w art. 3 ust. 2 rozporzadzenia nr 847/2000 jako
»zalet[a] z klinicznego punktu widzenia lub istotny wklad w opieke nad pacjentem”, a po drugie,
ze taka korzy$¢ w ramach drugiego z wymienionych przypadkéw nalezy wykazaé poprzez
poréwnanie z juz dopuszczonymi metodami leczenia, zgodnie z kryteriami $cistej wykladni.

W pkt 97-102 zaskarzonego wyroku Sad wskazal ponadto, zZe po uzyskaniu oznaczenia sierocego
produktu leczniczego sponsor tego produktu leczniczego moze zlozy¢ wniosek o PDO. Po
wydaniu PDO, zgodnie z art. 8 ust. 1 rozporzadzenia nr 141/2000, wlasciwe organy nie moga
przez okres dziesieciu lat miedzy innymi przyja¢ innego wniosku o PDO podobnego produktu
leczniczego dla wskazania terapeutycznego (wskazan terapeutycznych) zawartego (zawartych)
w oznaczeniu wspomnianego produktu leczniczego jako sierocego produktu leczniczego. Sad
jednak wskazal, ze art. 8 ust. 3 tego rozporzadzenia przewiduje trzy scenariusze odstapienia od
wyzej wymienionego dziesigcioletniego okresu wylacznosci i Ze trzeci scenariusz przewiduje takie
odstapienie w przypadku zlozenia wniosku o PDO dla produktu leczniczego podobnego do juz
dopuszczonego do obrotu sierocego produktu leczniczego, ktéry jest skuteczniejszy lub
przewyzsza go klinicznie pod innymi wzgledami.

ECLI:EU:C:2024:850 7
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Sad przypomnial nastepnie w pkt 103 i 104 zaskarzonego wyroku, ze w sytuacji gdy Komisja ma
przeprowadzi¢ zlozone oceny techniczne lub naukowe, zakres kontroli sadowej ogranicza sie do
weryfikacji poszanowania zasad proceduralnych, prawidtowosci ustalert okolicznosci faktycznych
przyjetych przez Komisje oraz braku oczywistego btedu w ocenie lub naduzycia wladzy.

Wreszcie w pkt 105—109 zaskarzonego wyroku Sad wyjasnil, ze w ramach procedury ustanowionej
w art. 5 rozporzadzenia nr 141/2000 Komisja opiera si¢ na naukowej ocenie dzialania danego
produktu leczniczego, przeprowadzonej przez komitet naukowy. Sad zauwazyl, ze w niniejszej
sprawie Komisja wydata pozwolenie na dopuszczenie do obrotu Tobramycin VVB ze wzgledow
wskazanych w opinii naukowej CHMP, o ktérej mowa w pkt 15 niniejszego wyroku,
stwierdzajacej, iz 6w produkt leczniczy przewyzsza klinicznie Tobi Podhalera, oraz ze opierajac
sie na tej opinii naukowej, Komisja wydata réwniez pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
Tobramycin VVB ze wzgledu na to, Ze jest on srodkiem bezpieczniejszym w odniesieniu do
znacznej czesci populacji docelowej.

To w $wietle powyzszych uwag Sad zbadal argumenty przedstawione przez Mylan w ramach
drugiego zarzutu szczegélowego zarzutu pierwszego, ktory dotyczyl zasadniczo niespdjnosci
i wewnetrznych sprzecznosci wynikajacych z blednej wykladni pojecia ,znaczacej korzysci”,
o ktérym mowa w art. 3 ust. 2 rozporzadzenia nr 141/2000, a takze pojecia ,wyzszosci klinicznej”,
o ktéorym mowa w art. 8 ust. 3 tego rozporzadzenia.

W tym wzgledzie w pkt 113 i 114 zaskarzonego wyroku Sad wskazal, ze o ile pojecie ,znaczacej
korzys$ci” stanowi warunek uzyskania oznaczenia sierocego produktu leczniczego, o tyle pojecie
»wyzszosci klinicznej” w rozumieniu art. 8 ust. 3 lit. ¢) wspomnianego rozporzadzenia jest jednym
z warunkéw, na jakich mozna odstapi¢ od wylacznos$ci rynkowej sierocego produktu leczniczego
w odniesieniu do podobnego produktu leczniczego. Sad uznatl ze pojecie ,wyzszosci klinicznej”
obejmuje alternatywnie albo wigksze bezpieczenstwo w odniesieniu do znacznej czesci populacji
docelowej, albo istotny wklad w diagnozowanie lub w opieke nad pacjentem.

Opierajac si¢ na tych definicjach, Sad zbadal w pkt 115-121 zaskarzonego wyroku, czy kryteria
oceny tych dwoéch poje¢ sa identyczne, jak twierdzi Mylan. Zauwazywszy najpierw, ze
wspomniane pojecia maja odmienny przedmiot i zakres stosowania, Sad stwierdzil, ze pojecia
»znaczacej korzysci” i ,wyzszosci klinicznej” opieraja si¢ na tych samych kryteriach oceny,
a mianowicie na wiekszej skuteczno$ci, wigkszym bezpieczenstwie i istotnym wkladzie w opieke
nad pacjentem. Sad wyjasnil réwniez, ze kryteria te nie sa kumulatywne.

Co sie tyczy w szczeg6lnosci wykazania znaczacej korzysci produktu leczniczego na podstawie
kryterium istotnego wkladu w opieke nad pacjentem, zbadanego w pkt 122-124 zaskarzonego
wyroku, Sad zauwazyl, ze sponsor tego produktu leczniczego powinien réwniez udowodnié, iz
produkt leczniczy, ktéry zamierza on oznaczy¢ jako sierocy produkt leczniczy, jest pod wzgledem
skutecznosci i bezpieczenstwa co najmniej réwnowazny dopuszczonym do obrotu produktom
leczniczym lub nie jest od nich gorszy. W owym kontekscie Sad wywidd? z tego, ze kryteria oceny
znaczacej korzysci sg identyczne z kryteriami wyzszosci klinicznej i Ze nie s3 one kumulatywne.
Dodal on réwniez, ze kryteria oceny znaczacej korzysci ,nalezy oceniaé calosciowo w drodze
wywazenia i ogélnej oceny stosunku korzysci do ryzyka”.

Sad zaznaczyl w pkt 125 zaskarzonego wyroku, ze takie podejscie przyjal w niniejszej sprawie

Komitet ds. Sierocych Produktéw Leczniczych (zwany dalej ,COMP”), gdy stwierdzil w swojej
opinii w odniesieniu do Tobi Podhalera, ze ten produkt leczniczy przynosi znaczaca korzys¢
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osobom dotknietym odno$ng choroba sieroca ze wzgledu na istotny wklad w opieke nad
pacjentem z uwagi na skrdécenie czasu podania substancji czynnej i bardziej dogodna forme
podawania niz Tobi.

Co sie tyczy oceny wyzszosci klinicznej Tobramycin VVB nad Tobi Podhalerem, zbadanej
w pkt 126-129 zaskarzonego wyroku, Sad zauwazyl, zZe badanie, ktére postuzylo do oceny
znaczacej korzysci Tobramycin VVB w poréwnaniu do Tobi, uznano za wystarczajace do
uzasadnienia wniosku o wyzszo$ci klinicznej Tobramycin VVB nad Tobi Podhalerem, poniewaz
Tobramycin VVB jest identyczny z Tobi. Zdaniem Sadu doprowadzitlo to Komisje w spornej
decyzji do zezwolenia na wprowadzenie do obrotu Tobramycin VVB na podstawie jego wyzszo$ci
klinicznej, opartej na kryterium wiekszego bezpieczenistwa w odniesieniu do znacznej czesci
populacji docelowe;j.

W pkt 131-133 zaskarzonego wyroku Sad uznal, ze Komisja prawidlowo przyjeta wyzszos¢
kliniczng Tobramycin VVB nad Tobi Podhalerem, poniewaz, po pierwsze, podobnie jak kryteria
oceny znaczacej korzysci, kryteria oceny wyzszosci klinicznej nie sa kumulatywne. Po drugie,
kryterium wiekszego bezpieczenstwa produktu leczniczego przy ocenie jego wyzszosci klinicznej
nalezy ocenia¢ indywidualnie, bez okreslania ogélnego stosunku korzysci do ryzyka dla calej
populacji docelowej, ,tak jak ma to miejsce w przypadku znaczacej korzysci”. Sad oddalil zatem
argument Mylanu, zgodnie z ktérym, w przypadku gdy wyzszos¢ kliniczna produktu leczniczego
opiera si¢ na jego wiekszym bezpieczenstwie, nalezy ja wykaza¢ dla catej populacji docelowej lub
przynajmniej dla znacznej czesci tej populacji w taki sposéb, ze éw produkt poprawia stosunek
korzysci do ryzyka.

Nastepnie Sad odnidst si¢ do argumentu Mylanu, zgodnie z ktérym stwierdzenie, ze Tobi
Podhaler przynosi znaczaca korzys¢ w poréwnaniu z Tobi lub Tobramycin VVB wedlug jednego
z kryteriéw oraz, jednocze$nie i na podstawie tych samych danych, ze Tobi i Tobramycin VVB
przewyzszaja klinicznie Tobi Podhalera wedlug innego kryterium, jest ,niespojne i nielogiczne”,
poniewaz poréwnywalno$¢ profili skutecznosci i bezpieczenstwa dwodch rozpatrywanych
produktéw leczniczych stanowi warunek uzasadniajacy znaczaca korzys¢ Tobi Podhalera.

W pkt 135-137 zaskarzonego wyroku Sad wskazal, ze sama Komisja w toku procedury wydawania
PDO dla Tobramycin VVB wskazala te rzekoma niesp6jnos¢ EMA, ktéra odpowiedziala, ze
wnioski COMP i CHMP sa zasadne. Sad zaznaczyl, ze nawet jesli profile skutecznosci
i bezpieczenstwa Tobi i Tobi Podhalera uznano za poréwnywalne lub podobne na poziomie calej
populacji docelowej, to nie oznacza to, ze sa one réwnowazne dla wszystkich podgrup tej
populacji. W szczegdlnosci zdaniem Sadu z badan zalaczonych do spornej decyzji wynika, ze
Tobi Podhaler charakteryzowal si¢ wyzszym ryzykiem wystapienia kaszlu niz Tobi i Tobramycin
VVB, w zwiazku z czym wskaznik zaprzestania leczenia Tobi Podhalerem byl wyzszy niz
wskaznik zaprzestania leczenia Tobi i Tobramycin VVB, w szczegdlnosci u dorostych.

Przede wszystkim w pkt 138 zaskarzonego wyroku Sad wywnioskowal, ze nie mozna zarzucac
Komisji, iz ta doszta do wniosku, ze istnieje czes¢ populacji docelowej, ktéra nie moze stosowac
Tobi Podhalera ze wzgledu na rozwdj nietolerancji, co znajduje potwierdzenie w podsumowaniu
wlasciwosci tego produktu leczniczego. Zaznaczyl on, Ze owo podsumowanie zawiera specjalne
ostrzezenie dotyczace ryzyka kaszlu i w przypadku nietolerancji zaleca stosowanie Tobi. Sad
uznal, Ze poniewaz Tobramycin VVB jest generyczna kopia Tobi, 6w produkt leczniczy moze
stanowi¢ nowe rozwiazanie alternatywne dla Tobi Podhalera, w szczegdlnosci w Estonii, na
Lotwie i na Litwie, gdzie Tobi nie jest dopuszczony.

ECLI:EU:C:2024:850 9
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Nastepnie Sad orzek! w pkt 139 zaskarzonego wyroku, ze Komisja nie popelnifa oczywistego biedu
w ocenie, stwierdzajac, iz kaszel opisano jako ,bardzo czeste zdarzenie niepozadane”, gdyz
wystepowal on w ponad 10 % przypadkdéw, co stanowi znaczna cze$¢ populacji docelowej. Uznal
on, ze okoliczno$¢, iz wskaznik zaprzestania leczenia Tobi Podhalerem ze wzgledu na kaszel
wynosi 3,9%, jest bez znaczenia, poniewaz u pozostalych pacjentéw, u ktérych przy
przyjmowaniu tego produktu leczniczego wystapil kaszel, réwniez moglaby rozwinaé sie
nietolerancja uzasadniajgca stosowanie alternatywnego produktu leczniczego.

Wreszcie w pkt 140 zaskarzonego wyroku Sad uznal, ze Komisja slusznie stwierdzita, iz czas
inhalacji nie jest kryterium istotnym dla oceny wyzszos$ci klinicznej Tobramycin VVB, poniewaz
czas ten nie ma znaczenia dla pacjentéw, u ktérych rozwineta si¢ nietolerancja na Tobi Podhalera.
W odniesieniu do zarzutu drugiego Sad orzekl, ze Komisja nie naruszyta obowiazku starannosci
ani zasady bezstronno$ci, nie zwracajac si¢ do CHMP o podanie powodéw braku znaczenia
i podnoszonego nieuwzglednienia wszystkich dostepnych danych klinicznych.

Sad oddalif zatem skarge w caltosci.

Postepowanie przed Trybunalem i Zadania stron w postepowaniu odwotawczym

W swoim odwolaniu Mylan wnosi do Trybunatu o:

uchylenie zaskarzonego wyroku;

— jezeli Trybunal uzna, ze stan postepowania na to pozwala, stwierdzenie niewaznosci spornej
decyzji lub, w przeciwnym razie, przekazanie sprawy Sadowi do ponownego rozpoznania;

— obciazenie Komisji kosztami poniesionymi przez Mylan zaréwno w postepowaniu
odwolawczym, jak i w postepowaniu w pierwszej instancji, oraz

— obciazenie sp6tki VBB jej wlasnymi kosztami zwigzanymi z tymi dwoma postgpowaniami.
Komisja wnosi do Trybunatu o:

— oddalenie odwotania oraz

— obciazenie Mylanu kosztami postepowania.

Spotka VVB wnosi do Trybunatu o:

— oddalenie odwotania oraz

— obciazenie Mylanu kosztami poniesionymi przez spétke VVB zaréwno w postepowaniu
odwotawczym, jak i w postgpowaniu w pierwszej instancji.

Postanowieniem prezesa Trybunatu z dnia 22 wrzes$nia 2022 r. EMA zostala dopuszczona do
udzialu w postepowaniu w charakterze interwenienta popierajacego zadania Komisji.

10 ECLI:EU:C:2024:850
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W przedmiocie odwolania

Na poparcie odwolania Mylan podnosi dwa zarzuty, z ktérych pierwszy dotyczy naruszenia prawa
w zakresie wykladni pojecia ,wyzszosci klinicznej” w rozumieniu art. 8 ust. 3 lit. c) rozporzadzenia
nr 141/2000, a drugi — niewystarczajacego uzasadnienia wniosku, ze Tobi i Tobramycin VVB sa
srodkami bezpieczniejszymi od Tobi Podhalera w odniesieniu do znacznej czesci populacji
docelowe;j.

W przedmiocie zarzutu pierwszego

Argumenty stron

Mylan zarzuca Sadowi, ze naruszyl on prawo w zakresie wyktadni pojecia ,wyzszoséci kliniczne;j”
w rozumieniu art. 8 ust. 3 lit. ¢) rozporzadzenia nr 141/2000. Otéz z jednej strony Sad stwierdzit
w pkt 120 i 124 zaskarzonego wyroku, Ze pojecia ,znaczacej korzysci” i ,wyzszosci klinicznej”
opieraja sie na tych samych kryteriach oraz ze kryteria te nie sa kumulatywne i nalezy je oceniac
poprzez wywazenie i ,0g6lna ocene stosunku korzysci do ryzyka”. Z drugiej strony Sad orzekl
w pkt 132 zaskarzonego wyroku w odniesieniu do pojecia ,wyzszosci klinicznej”, ze kryterium
»wiekszego bezpieczenstwa w znacznej czesci docelowej populacji” nalezy ocenia¢ indywidualnie,
bez okreslania ogélnego stosunku korzysci do ryzyka dla catej populacji docelowej, tak jak ma to
miejsce w przypadku oceny znaczacej korzysci danego produktu leczniczego.

Zdaniem Mylanu nie ma za$ zadnego powodu uzasadniajacego, aby warunek ,znaczacej korzysci”
podlegal ocenie ogdlnej, a warunek ,wyzszosci klinicznej” — ocenie indywidualnej. Prawodawca
Unii uznal bowiem te dwa pojecia za substytucyjne w rozporzadzeniu nr 141/2000, w zwiazku
z czym nie ma zadnych podstaw, aby uznad, ze pojecie ,znaczacej korzysci” nalezy interpretowac
w sposob wezszy niz pojecie ,wyzszosci klinicznej”.

Sad mial przyja¢ bledna wykladnie, zgodnie z ktéra o ile ogélny bilans trzech kryteriéw
dotyczacych ,znaczacej korzysci” powinien by¢ dodatni, o tyle wystarczy, by zostalo spelnione
jedno z trzech kryteriéw dotyczacych ,wyzszosci klinicznej”, aby uznaé, iz produkt leczniczy
przewyzsza klinicznie inny podobny produkt leczniczy.

Co wiecej, zdaniem Mylanu wykladnia teleologiczna systemu odstepstw przewidzianego w art. 8
rozporzadzenia nr 141/2000 réwniez sprzeciwia sie takiej wykladni. W interesie pacjenta
docelowego nie lezy bowiem wprowadzanie do obrotu nowego produktu leczniczego o ujemnym
ogélnym stosunku korzysci do ryzyka w odniesieniu do istniejacego produktu leczniczego.

Ponadto Sad mial niestusznie potwierdzi¢ rozumowanie Komisji, zgodnie z ktérym generyczny
produkt leczniczy, taki jak Tobramycin VVB, moze przewyzsza¢ klinicznie sierocy produkt
leczniczy, taki jak Tobi Podhaler, pomimo braku inwestycji w badania i rozwéj oraz pomimo
faktu, ze taki generyczny produkt leczniczy jest jedynie produktem leczniczym podobnym do
istniejacego produktu leczniczego, w niniejszym przypadku do Tobi. Zasadniczo zdaniem
Mylanu, z uwagi na interes pacjentéw, ktéry rozporzadzenie nr 141/2000 ma chroni¢, produkt
leczniczy nie moze przynosi¢ znaczacej korzy$ci w poréwnaniu z innym produktem, jezeli
jednoczes$nie nie przewyzsza go klinicznie.

ECLI:EU:C:2024:850 11
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Wreszcie Mylan przypomina, ze ocena pojecia ,wyzszos$ci klinicznej” zawartego w art. 3 ust. 3
lit. d) rozporzadzenia nr 847/2000 powinna obejmowaé ogdlng ocene. Przepis ten stanowi
bowiem ze ,wyzszo$¢ kliniczna” oznacza, ze ,produkt jest przedstawiany celem zapewnienia
znaczacych korzysci leczniczych lub diagnostycznych wzgledem zatwierdzonego sierocego
produktu leczniczego na jeden lub wiecej nastepujacych sposobow”. Wyrazenie ,wzgledem
zatwierdzonego sierocego produktu leczniczego” oznacza, ze nowy produkt leczniczy powinien
by¢, ogdlnie rzecz biorac, lepszy niz odnosny sierocy produkt leczniczy. Analize te nalezy
przeprowadzi¢ w odniesieniu do catej populacji docelowe;j.

Komisja utrzymuje zasadniczo, ze zarzut pierwszy stanowi zwykle powtdérzenie argumentéw,
ktére Mylan podniést przed Sadem, a zatem jest niedopuszczalny. Komisja kwestionuje rowniez,
tak jak spotka VVB, zasadno$¢ tego zarzutu.

Ocena Trybunatu

Na wstepie, co sie tyczy zarzutu niedopuszczalnosci podniesionego przez Komisje,
z art. 256 TFUE, art. 58 akapit pierwszy statutu Trybunalu Sprawiedliwosci Unii Europejskiej oraz
z art. 168 § 1 lit. d) i art. 169 § 2 regulaminu postepowania przed Trybunalem wynika, ze
odwotanie musi dokladnie wskazywa¢ zakwestionowane czesci wyroku, ktérego uchylenie ma na
celu, oraz zawiera¢ argumenty prawne, ktdre szczegétowo uzasadniaja to zadanie (wyrok z dnia
10 kwietnia 2014 r., Acino/Komisja, C-269/13 P, EU:C:2014:255, pkt 35 i przytoczone tam
orzecznictwo).

Wymogu uzasadnienia wynikajacego z powyzszych przepiséw nie spetnia wigc odwotanie, ktére
polega jedynie na powtdérzeniu lub dostownym zacytowaniu zarzutéw i argumentéw
przedstawionych przed Sadem, wlacznie z tymi, ktére byly oparte na okolicznosciach
faktycznych wyraznie odrzuconych przez Sad. Takie odwotanie stanowi bowiem w rzeczywisto$ci
zadanie zmierzajace do poddania skargi wniesionej do Sadu ponownemu rozpatrzeniu, do czego
Trybunatl nie jest wlasciwy (wyrok z dnia 10 kwietnia 2014 r., Acino/Komisja, C-269/13 P,
EU:C:2014:255, pkt 36 i przytoczone tam orzecznictwo).

Jednakze w sytuacji gdy wnoszacy odwolanie kwestionuje interpretacje lub sposéb zastosowania
przez Sad prawa Unii, kwestie prawne rozpatrywane w pierwszej instancji moga ponownie
stanowi¢ przedmiot sporu w ramach odwolania. Gdyby bowiem wnoszacy odwolanie nie mégt
oprze¢ odwolania na zarzutach i argumentach podniesionych juz przed Sadem, postepowanie
odwolawcze pozbawione byloby czesciowo sensu (wyrok z dnia 10 kwietnia 2014 r.,
Acino/Komisja, C-269/13 P, EU:C:2014:255, pkt 37 i przytoczone tam orzecznictwo).

Tymczasem w niniejszej sprawie zarzut pierwszy zmierza zasadniczo do podwazenia przyjetej
przez Sad wykladni pojecia ,wyzszosci klinicznej” w rozumieniu art. 8 ust. 3 lit. ¢) rozporzadzenia
nr 141/2000. W ten sposéb Mylan kwestionuje okoliczno$¢ prawna zaskarzonego wyroku,
w zwiazku z czym zarzut ten jest dopuszczalny.

Co do istoty, w zarzucie tym Mylan podnosi, ze Sad naruszy! prawo, dokonujac wykladni pojecia
»wyzszosci klinicznej” zawartego w art. 8 ust. 3 lit. ¢) rozporzadzenia nr 141/2000 w ten sposéb, ze
wystarczy spelnienie jednego z przewidzianych kryteriéw, aby uznaé¢, ze dany produkt leczniczy
przewyzsza klinicznie sierocy produkt leczniczy, co ma by¢ niespéjne ze $cista wykladnia pojecia
»znaczacej korzysci” w rozumieniu art. 3 ust. 1 lit. b) tego rozporzadzenia.

12 ECLI:EU:C:2024:850
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W tym wzgledzie nalezy przypomnie¢, ze rozporzadzenie nr 141/2000 ma na celu, zgodnie z jego
art. 1, ustanowienie na poziomie Unii Europejskiej procedury dla oznaczania niektérych
produktéw leczniczych jako sieroce produkty lecznicze, a takze zapewnienie zachet dla prac
badawczo-rozwojowych dotyczacych sierocych produktéw leczniczych oraz dla wprowadzania
tych produktéw na rynek.

Aby produkt leczniczy uzyskal oznaczenie ,sierocego produktu leczniczego”, jego sponsor musi
wykazad, ze zostaly spelnione kryteria okreslone w art. 3 tego rozporzadzenia. W szczegdlnosci
art. 3 ust. 1 lit. b) wspomnianego rozporzadzenia przewiduje dwa scenariusze, ktére moga
prowadzi¢ do uzyskania takiego oznaczenia. Pierwszy, gdy sponsor produktu wykaze, ze nie
istnieje zadowalajaca metoda diagnozowania danego stanu chorobowego, zapobiegania mu lub
jego leczenia. Drugi, jezeli taka metoda istnieje, gdy wspomniany sponsor wykaze, ze dany
produkt leczniczy przyniesie znaczaca korzys$¢ pacjentom cierpigcym na ten stan chorobowy.

Artykut 3 ust. 2 rozporzadzenia nr 847/2000 definiuje pojecie ,znaczacej korzysci” jako zalete
z klinicznego punktu widzenia lub istotny wklad w opieke nad pacjentem docelowym.

Ponadto Komisja w swoim zawiadomieniu dotyczacym stosowania art. 3, 5 i 7 rozporzadzenia
nr 141/2000 w sprawie sierocych produktéw leczniczych wyjasnila, Zze pojecie ,znaczacej
korzysci” wpisuje sie w kontekst przepiséw, ktoérych celem jest promowanie i nagradzanie
innowacyjnych metod leczenia. Wymagaja one inwestycji w badania oraz opracowywanie
potencjalnie ulepszonych produktéw leczniczych, ktére moga przynies¢ znaczace korzysci
pacjentom. W tym konteks$cie alternatywne kryteria ustanowione w art. 3 ust. 2 rozporzadzenia
nr 847/2000 umozliwiajace stwierdzenie istnienia takiej korzysci podlegaja $cistej wykladni. Jesli
chodzi w szczegdlnosci o kryterium, ktére opiera sie na ,istotnym wktadzie w opieke”, Komisja
wyjasnila, ze aby kryterium to zostalo spetnione, dany produkt leczniczy musi by¢ co najmniej
rownowazny pod wzgledem skutecznosci, bezpieczenistwa oraz stosunku korzysci do ryzyka
z podobnymi juz dopuszczonymi do obrotu produktami leczniczymi.

Po uzyskaniu oznaczenia sierocego produktu leczniczego PDO takiego produktu leczniczego
uprawnia, na warunkach okreslonych w art. 8 rozporzadzenia nr 141/2000, do wylacznosci
rynkowej. Zgodnie bowiem z art. 8 ust. 1 tego rozporzadzenia, w przypadku gdy PDO zostato
wydane w odniesieniu do sierocego produktu leczniczego, Unia i panstwa czlonkowskie przez
okres dziesieciu lat nie przyjma innego wniosku o PDO dla tego samego wskazania
terapeutycznego, nie wydadza takiego pozwolenia ani nie przyjma wniosku o przedluzenie
takiego pozwolenia w odniesieniu do podobnego produktu leczniczego.

Ow art. 8 wspomnianego rozporzadzenia przewiduje jednak w ust. 3 trzy przypadki, w ktérych
mozna wyda¢ PDO dla podobnego produktu leczniczego dla tego samego wskazania
terapeutycznego. Jest tak w szczegdlnosci w przypadku, o ktérym mowa w owym ust. 3 lit. ¢), gdy
wnioskodawca ubiegajacy si¢ o takie pozwolenie wykaze, ze 6w produkt leczniczy, podobny do
sierocego produktu leczniczego juz dopuszczonego do obrotu, jest bezpieczniejszy,
skuteczniejszy lub pod innym wzgledem przewyzsza klinicznie ten pierwszy produkt.

Pojecie ,wyzszosci klinicznej” w rozumieniu tego przepisu jest zdefiniowane w art. 3 ust. 3 lit. d)
rozporzadzenia nr 847/2000. Wyzszo$¢ kliniczna oznacza, ze produkt jest przedstawiany celem
zapewnienia znaczgcych korzysci leczniczych lub diagnostycznych wzgledem zatwierdzonego
sierocego produktu leczniczego z jednego lub kilku nastepujacych wzgledéw: wigkszej
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skutecznosci niz zatwierdzony sierocy produkt leczniczy, wigkszego bezpieczeristwa w znacznej
czes$ci docelowej populacji lub w docelowych populacjach lub, w wyjatkowych przypadkach,
istotnego wkladu w diagnozowanie lub opieke nad pacjentem.

Z jasnego brzmienia tego przepisu wynika, Ze ustanowione w nim kryteria oceny wyzszosci
klinicznej produktu leczniczego podobnego do sierocego produktu leczniczego sa zwigzane
spojnikiem ,lub”, co oznacza, ze kryteria te nalezy odczytywac jako alternatywne. Wynika z tego,
ze wystarczy spelnienie jednego z tych kryteriéw, aby podobny odnos$ny produkt leczniczy mogt
uzyska¢ PDO w drodze odstapienia od wylacznosci rynkowej, z ktérej korzysta sierocy produkt
leczniczy.

To w $wietle powyzszych rozwazan nalezy zbada¢ zarzut pierwszy.

Co sie tyczy w pierwszej kolejnosci argumentu dotyczacego substytucyjnosci poje¢ ,wyzszos$ci
klinicznej” i ,znaczacej korzysci”, wbrew temu, co twierdzi Mylan, Sad prawidlowo okreslit
w zaskarzonym wyroku réznice miedzy tymi dwoma pojeciami, ktére to réznice wykluczaja
uznanie ich za zamienne. W pkt 115 tego wyroku Sad slusznie uznat zatem, Ze wspomniane dwa
pojecia maja odmienny przedmiot i odmienny zakres stosowania. W pkt 116 tego wyroku
wskazal on réwniez, nie naruszajac prawa, ze w nastepstwie zmian w toku procedury przyjecia
rozporzadzenia nr 141/2000 prawodawca Unii wolal powola¢ sie na pojecie ,znaczacej korzysci”
jako warunek oznaczenia sierocego produktu leczniczego i na pojecie ,,wyzszosci klinicznej” jako
warunek odstapienia od wylacznosci rynkowej, z ktérej 6w produkt korzysta. Sad stusznie
wyjasnil, Ze §wiadczy to o znaczeniu, jakie przywiazuje si¢ do réznicy istniejacej miedzy tymi
dwoma pojeciami.

Sad zauwazyl rowniez prawidlowo w pkt 120 i 121 zaskarzonego wyroku, ze wspomniane dwa
pojecia opieraja sie na tych samych kryteriach oceny i ze kryteria te nie sa kumulatywne ani przy
ocenie znaczacej korzysci, ani przy ocenie wyzszo$ci klinicznej, jak wynika to z uzycia spdjnika
»lub” zaré6wno w art. 3 ust. 2 rozporzadzenia nr 847/2000, jak i w art. 3 ust. 3 lit. d) tego
rozporzadzenia.

Wzmianka w pkt 124 zaskarzonego wyroku o ,o0gdlnej ocenie stosunku korzysci do ryzyka”
dotyczy, jak zauwazyl rzecznik generalny w pkt 66 i 67 opinii, wyjasnien zawartych w pkt 122
i 123 tego wyroku. Z wyjasnien tych wynika, ze poniewaz w niniejszym przypadku twierdzono, iz
znaczaca korzys$¢ przejawia sie¢ w postaci istotnego wkladu w opieke nad pacjentem dla calej
docelowej populacji, EMA i COMP wymagaly, w procesie, ktéry doprowadzit do oznaczenia Tobi
Podhalera jako sierocego produktu leczniczego, aby bezpieczenstwo i skutecznos¢ tego produktu
leczniczego byly co najmniej réwnowazne bezpieczenstwu i skutecznosci Tobi. W tych
okoliczno$ciach konieczne byto dokonanie takiej oceny ogélne;j.

Natomiast stwierdzenie Sadu zawarte w pkt 132 zaskarzonego wyroku, zgodnie z ktérym
kryterium wyzszosci klinicznej powotane w niniejszej sprawie w odniesieniu do Tobramycin
VVB, czyli wieksze bezpieczenistwo w znacznej cze$ci docelowej populacji lub docelowych
populacjach, nalezy ocenia¢ indywidualnie, bez okreslania ogélnego stosunku korzysci do ryzyka
dla calej populacji, opiera si¢ na innej podstawie. Artykul 3 ust. 3 lit. d) pkt 2 rozporzadzenia
nr 847/2000 ustanawia bowiem wyraznie ,wigksze bezpieczenstwo w znacznej czesci docelowej
populacji lub docelowych populacjach” jako jedno z kryteriéw ,,wyzszosci klinicznej” wymaganej
od podobnego produktu leczniczego. Jak zauwazy! w istocie rzecznik generalny w pkt 69-72
opinii, wyzszo$¢ kliniczna Tobramycin VVB nad Tobi Podhalerem musi zosta¢ wykazana
poprzez odniesienie do wiekszego bezpieczenistwa dla podgrupy docelowej populacji, podczas
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gdy znaczaca korzy$¢ — przejawiajaca sie w tatwosci podawania Tobi Podhalera wzgledem Tobi —
jak réwniez réwnowazno$¢ pod wzgledem bezpieczenstwa i skuteczno$ci musialy zostac
wykazane w odniesieniu do catej docelowej populacji. W zwiazku z tym mozna byto sformutowac
wniosek, ze w przypadku podgrupy docelowej populacji Tobramycin VVB jest bezpieczniejszy niz
Tobi Podhaler, poniewaz nie wywoluje on odnosnych dzialann niepozadanych, i jednoczes$nie
ustali¢, iz profil bezpieczenstwa tych produktéw leczniczych dla calej tej populacji jest
réwnowazny.

Wynika z tego, ze wbrew temu, co utrzymuje Mylan, miedzy pkt 124 i 132 zaskarzonego wyroku
nie ma zadnej sprzecznosci. Podczas gdy w pkt 124 tego wyroku sprecyzowano pewne szczegdlne
cechy wlasciwe stosowaniu kryteribw oceny znaczacej korzysci produktu leczniczego,
a w szczeg6lnosci kryterium jego ,istotnego wktadu w opieke”, pkt 132 tego wyroku zawiera ze
swej strony konkretny wniosek dotyczacy oceny bezpieczenistwa podobnego produktu leczniczego
w ramach oceny jego wyzszosci klinicznej.

Co sie tyczy w drugiej kolejnosci argumentu dotyczacego celéw rozporzadzenia nr 141/2000,
Mylan twierdzi, ze sprzeczne z celem ochrony interesu pacjentéw byloby uznanie, ze produkt
leczniczy przewyzsza klinicznie sierocy produkt leczniczy, jezeli jest on jedynie generycznym
produktem leczniczym, wzgledem ktérego wykazano, Ze sierocy produkt leczniczy przynosi
znaczaca korzys¢é. Taka wykladnia jest rowniez sprzeczna z realizowanym przez to rozporzadzenie
celem, ktéry polega na stworzeniu zachety do inwestowania w badania i rozwdj sierocych
produktéw leczniczych.

W tym wzgledzie nalezy zauwazy¢, po pierwsze, ze wbrew temu, co utrzymuje Mylan, w interesie
pacjentéw lezy posiadanie kilku opcji leczenia, nawet jesli jedna z nich przewyzsza klinicznie
druga wyltacznie w odniesieniu do podgrupy pacjentéw. Przypadki odstapienia od wylacznosci
rynkowej przewidziane w art. 8 ust. 3 rozporzadzenia nr 141/2000 wpisuja si¢ wlasnie w te
perspektywe, nie podwazajac jednak PDO wydanego dla sierocego produktu leczniczego.

W niniejszej sprawie z zaskarzonego wyroku i ze spornej decyzji wynika, ze Tobramycin VVB jest
generycznym produktem leczniczym Tobi. Podobnie ustalono, ze Tobi Podhaler i Tobi maja
rownowazne profile, jesli chodzi o calo$ciowa ocene ich skutecznosci i bezpieczenstwa. Sad
w sposob niezalezny wywidd! z tego, ze jest tak réwniez w przypadku Tobramycin VVB. Zgodnie
z zaskarzonym wyrokiem znaczaca korzys¢ przysporzona przez Tobi Podhalera polegala na
szybkosci i wygodzie jego podawania. Natomiast, jak wskazal w istocie Sad w pkt 137 tego
wyroku, u znacznej czesci populacji cierpiacej na mukowiscydoze i przyjmujacej Tobi Podhalera
wystapil kaszel, co stanowilo ryzyko zaprzestania leczenia. To dla tej podgrupy docelowej
populacji Komisja uznala, ze Tobramycin VVB jest bezpieczniejszy od Tobi Podhalera, co Sad
potwierdzil i co nie moze by¢ kwestionowane na etapie odwotania.

Po drugie, przypadkéw odstapienia od wylacznosci rynkowej przewidzianych w art. 8 ust. 3
rozporzadzenia nr 141/2000 nie mozna uznac za sprzeczne z celem wspierania badan i rozwoju
sierocych produktéw leczniczych. Przeciwnie, przepis ten konkretyzuje wole prawodawcy Unii,
by chroni¢ interes pacjentéw w dostepie do kilku opcji leczenia, w sytuacji gdy generyczny
produkt leczniczy korzystajacy z wytacznosci rynkowej nie moze zosta¢ wprowadzony do obrotu
w wystarczajacej ilosci lub gdy istnieje lek przewyzszajacy go klinicznie w rozumieniu art. 8 ust. 3
lit. ¢) tego rozporzadzenia.
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W trzeciej i ostatniej kolejnosci Mylan nie moze opiera¢ si¢ na brzmieniu art. 3 ust. 3 lit. d)
rozporzadzenia nr 847/2000 na poparcie twierdzenia, ze ocena pojecia ,wyzszosci klinicznej”
podobnego produktu leczniczego powinna obejmowac ogélna ocene wszystkich przewidzianych
kryteridw. Uzycie liczby mnogiej w wyrazeniu ,wzgledem zatwierdzonego sierocego produktu
leczniczego” [w wersji francuskiej éw fragment w doslownym tlumaczeniu brzmi: ,wzgledem
skutkéow zatwierdzonego sierocego produktu leczniczego” (,par rapport aux effets d’un
médicament orphelin autorisé”); wersja polska pomija rzeczownik w liczbie mnogiej ,effets” —
skutki — przyp. tlumacza] nie moze by¢ sztucznie wyodrebnione z reszty brzmienia tego
przepisu. Przepis ten stanowi bowiem, ze ,wyzszo$¢ kliniczna” oznacza, iz produkt jest
przedstawiany celem zapewnienia znaczacych korzysci leczniczych lub diagnostycznych
wzgledem zatwierdzonego sierocego produktu leczniczego na jeden lub wiecej sposobéw, ktére
sa nastepnie przedstawione w wykazie trzech alternatywnych kryteriéow opartym na spdjniku
»lub”. Z brzmienia rzeczonego przepisu wynika zatem jasno, ze wyzszosci klinicznej produktu
leczniczego nie ocenia si¢ w drodze calosciowej oceny wszystkich przewidzianych kryteridw, lecz
wystarczy, aby zostalo spelnione jedno z tych kryteriéw.

Z calosci powyzszych rozwazan wynika, ze zarzut pierwszy nalezy oddali¢ jako bezzasadny.
W przedmiocie zarzutu drugiego

Argumenty stron

W zarzucie drugim Mylan zarzuca Sadowi, ze ten w pkt 137-139 zaskarzonego wyroku nie
uzasadnil wystarczajaco swojego wniosku, zgodnie z ktérym prég 10 % zastosowany do oceny
wielkosci populacji docelowej zostal osiggniety.

Mylan nie kwestionuje faktu, ze u ponad 10 % pacjentéw zazywajacych Tobi Podhalera wystapit
kaszel, ani okolicznosci, ze z tego powodu kaszel uznano za bardzo czeste dziatanie niepozadane
tego produktu leczniczego. Jednakze Mylan uwaza, ze Sad oparl sie na niewystarczajacym
uzasadnieniu, aby doj$¢ do wniosku, ze z uwagi na fakt, iz co najmniej u 10 % tych pacjentéw
wystapil kaszel, Tobi i Tobramycin VVB zapewniaja wigksze bezpieczenstwo i nizszy wskaznik
zaprzestania leczenia w poréwnaniu do Tobi Podhalera. Sad nie wyjasnil, z jakiego powodu
u pacjentéw, u ktérych podczas przyjmowania Tobi Podhalera wystapil kaszel, mogta
potencjalnie, u wszystkich lub u czeéci z nich, rozwina¢ sie nietolerancja.

Sad mial nie uwzgledni¢ istotniejszych okolicznosci faktycznych, a w szczegélnosci okolicznosci,
ze jedynie 3,9 % pacjentéw zaprzestalo leczenia Tobi Podhalerem z powodu kaszlu, co §wiadczy
o tym, ze odsetek pacjentéw, u ktérych rozwinela sie nietolerancja wynikajaca z kaszlu, jest
znacznie nizszy niz 10 %.

Ponadto zdaniem Mylanu Tobi Podhaler wywoluje mniej powaznych ogélnych dziatan
niepozadanych niz Tobi.

Komisja odpowiada, ze zarzut drugi odwolania nalezy oddali¢ jako catkowicie bezzasadny.
Podobnie jak Komisja, spétka VVB kwestionuje zasadno$¢ tego zarzutu.
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Ocena Trybunatu

Nalezy przypomnie¢, ze zgodnie z utrwalonym orzecznictwem obowiazek uzasadnienia wyrokéw
nie oznacza nalozenia na Sad obowiazku ustosunkowania sie w sposéb wyczerpujacy do kazdego
punktu rozumowania przedstawionego przez strony sporu oraz ze uzasadnienie moze zatem by¢
dorozumiane, pod warunkiem Ze umozliwia ono zainteresowanym poznanie powodéw, dla
ktérych Sad nie przychylit sie do ich argumentéw, a Trybunalowi dostarcza elementéw
wystarczajacych do dokonania kontroli w trybie odwotania (zob. podobnie wyrok z dnia 4 lipca
2024 r., Westfilische Drahtindustrie i Pampus Industriebeteiligungen/Komisja, C-70/23 P,
EU:C:2024:580, pkt 57 i przytoczone tam orzecznictwo).

W niniejszej sprawie Sad podkreslil, zgodnie z warunkami ustanowionymi w tym utrwalonym
orzecznictwie, powody uzasadniajace wieksze bezpieczenstwo Tobramycin VVB w poréwnaniu
z Tobi Podhalerem. W pkt 137-139 zaskarzonego wyroku Sad stwierdzil bowiem, po pierwsze,
ze badania lezace u podstaw spornej decyzji wykazywaly, iz kaszel wystepuje czesciej u pacjentow
zazywajacych Tobi Podhalera niz u pacjentéw przyjmujacych Tobi lub Tobramycin VVB, i to
niezaleznie od docelowej grupy wiekowej. Wskazal on réwniez, ze wskaznik nietolerancji na Tobi
Podhalera byt wyzszy niz wskaznik nietolerancji na Tobi i Tobramycin VVB. Po drugie, odnoszac
sie rowniez do tych badan, Sad orzekl, ze istnieje znaczna cze$¢ docelowej populacji, u ktdrej, ze
wzgledu na to, ze kaszel stanowil ,bardzo czeste” dzialanie niepozadane Tobi Podhalera,
potencjalnie mogla si¢ rozwina¢ nietolerancja uzasadniajaca alternatywne leczenie w stosunku do
Tobi Podhalera. Sad doszed! na tej podstawie do wniosku, ze bledem byloby uwzglednienie
jedynie odsetka pacjentéw, ktérzy zaprzestali leczenia Tobi Podhalerem ze wzgledu na
wystapienie kaszlu (to jest 3,9 % ogélu pacjentéw przyjmujacych ten produkt leczniczy), podczas
gdy odsetek wszystkich pacjentéw potencjalnie nietolerujacych tego dzialania niepozadanego
wynosi ponad 10% tego ogélu pacjentéw. Sad wskazal, ze w kazdym razie 6w odsetek
zaprzestania leczenia byl wyzszy w przypadku Tobi Podhalera niz w przypadku Tobi
i Tobramycin VVB.

Co sie tyczy argumentu Mylanu, zgodnie z ktérym za nietolerujacych Tobi Podhalera nalezy
uzna¢ wylacznie pacjentéw, ktorzy zaprzestaja zazywania tego produktu leczniczego, wystarczy
zauwazy¢, ze w pkt 137-141 zaskarzonego wyroku Sad orzekl, iz pacjent moze nie tolerowac
wspomnianego produktu leczniczego, jezeli jest narazony na dzialania niepozadane leczenia,
ktérych mozna uniknaé¢ w drodze alternatywnego leczenia, jak wynika to ze sprawozdan z oceny,
na ktérych oparta si¢ Komisja.

Z powyzszego wynika, ze Sad wystarczajaco uzasadnil swéj wniosek, zgodnie z ktérym Komisja
prawidlowo uznata w spornej decyzji, iz Tobramycin VVB przewyzsza klinicznie Tobi Podhalera
w odniesieniu do znacznej cze¢sci populacji docelowe;j.

Argumentacja Mylanu oparta na braku uzasadnienia jest zatem bezzasadna.

Co sie tyczy oceny dziatan niepozadanych Tobi i Tobi Podhalera, nalezy przypomnie¢, ze w mysl
utrwalonego orzecznictwa zgodnie z art. 256 ust. 1 akapit drugi TFUE oraz art. 58 akapit pierwszy
statutu Trybunalu Sprawiedliwo$ci Unii Europejskiej wlasciwos¢ Trybunalu orzekajacego
w kwestii odwolania wniesionego od orzeczenia wydanego przez Sad ogranicza si¢ do kwestii
prawnych, z wylaczeniem jakiejkolwiek oceny okolicznosci faktycznych. Dlatego tez jedynie Sad
jest wlasciwy do dokonania oceny dowodéw. Ocena tych dowodéw nie stanowi zatem,
z wyjatkiem wypadkdéw ich przeinaczenia, kwestii prawnej poddanej jako taka kontroli Trybunatu
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w ramach postepowania odwolawczego [zob. podobnie postanowienie wiceprezesa Trybunalu
z dnia 22 lutego 2022 r., Fastweb/Komisja, C-649/21 P(I), EU:C:2022:171, pkt 27 i przytoczone
tam orzecznictwo].

Tymczasem poprzez swoja argumentacje przedstawiona w pkt 22 odwolania, zgodnie z ktéra Sad
nie uwzglednil najistotniejszych okolicznosci faktycznych, Mylan kwestionuje jedynie zasadniczo,
nie powolujac si¢ na jakiekolwiek przeinaczenie, znaczenie dowodéw uwzglednionych przez Sad
do stwierdzenia, Zze w odniesieniu do znacznej czesci populacji docelowej Tobramycin VVB
przewyzsza klinicznie Tobi Podhalera. Argumentacja ta nie jest zatem dopuszczalna.

Zarzut drugi nalezy zatem w czesci oddali¢ jako bezzasadny, a w czesci odrzuci¢ jako
niedopuszczalny.

Majac na uwadze wszystkie powyzsze rozwazania, odwolanie zostaje oddalone w catosci.

W przedmiocie kosztéow

Zgodnie z art. 184 § 2 regulaminu postepowania, jezeli odwotlanie jest bezzasadne, Trybunat
rozstrzyga o kosztach.

Zgodnie z art. 138 § 1 regulaminu postgpowania, majagcym zastosowanie do postepowania
odwolawczego na podstawie art. 184 § 1 tego regulaminu, kosztami zostaje obcigzona, na zadanie

strony przeciwnej, strona przegrywajaca sprawe.

Poniewaz Komisja, spétka VVB i EMA wniosly o obcigzenie Mylanu kosztami postepowania,
a Mylan przegral sprawe, nalezy obciazy¢ go jego wlasnymi kosztami oraz kosztami poniesionymi
przez Komisje, spotke VVB i EMA.

Z powyzszych wzgledéw Trybunal (6sma izba) orzeka, co nastepuje:
1) Odwolanie zostaje oddalone.

2) Mylan IRE Healthcare Ltd zostaje obciazona kosztami postepowania.

Podpisy
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