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UNIONIN TUOMIOISTUIMEN TUOMIO (kahdeksas jaosto)

4 paivana lokakuuta 2024 *

Muutoksenhaku — Asetus (EY) N:o 141/2000 — Harvinaisladkkeet — 3 ja 8 artikla —
Merkittavin edun kasite — Kliinisen paremmuuden kisite — Asetus (EY) N:o 847/2000 —

3 artikla — Thmisille tarkoitetulle ladkkeelle Tobramycin VVB annettu markkinoille saattamista
koskeva lupa — Ladkkeen Tobi Podhaler, jonka vaikuttava aine on tobramysiini, kaupallisen
yksinoikeuden ajanjakso — Poikkeus kyseisestéd kaupallisesta yksinoikeudesta

Asiassa C-237/22 P,

jossa on kyse Euroopan unionin tuomioistuimen perussddnnon 56 artiklaan perustuvasta
valituksesta, joka on pantu vireille 4.4.2022,

Mylan IRE Healthcare Ltd, kotipaikka Dublin (Irlanti), edustajinaan aluksi L. Bidaine
ja I. Vernimme, sittemmin L. Bidaine, Q. Decléve ja I. Vernimme, avocats,

valittajana,
ja jossa muina osapuolina ovat

Euroopan komissio, asiamiehindan aluksi K. Mifsud-Bonnici ja A. Sipos, sittemmin E. Mathieu,
K. Mifsud-Bonnici, A. Sipos ja A. Spina,

vastaajana ensimmadisessa oikeusasteessa,
jota tukee

Euroopan lidikevirasto (EMA), asiamiehindén aluksi S. Marino, S. Drosos ja C. Schultheiss,
sittemmin S. Marino ja S. Drosos ja lopuksi S. Drosos,

vdliintulijana muutoksenhakuasteessa,

VVB UAB, kotipaikka Kaunas (Liettua), edustajinaan V. Horcajuelo Rivera, E. Rivas Alba
ja C. Yanez Caias, abogados, ja M. Martens ja B. Mourisse, advocaten,

viliintulijana ensimmaisessd oikeusasteessa,

UNIONIN TUOMIOISTUIN (kahdeksas jaosto),

* Oikeudenkéyntikieli: englanti.
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toimien kokoonpanossa: jaoston puheenjohtaja N. Picarra, kolmannen jaoston puheenjohtaja
K. Jurimée, joka toimii kahdeksannen jaoston tuomarina (esittelevd tuomari), sekd tuomari
M. Gavalec,

julkisasiamies: N. Emiliou,

kirjaaja: hallintovirkamies A. Lamote,

ottaen huomioon kirjallisessa késittelyssa ja 20.9.2023 pidetyssa istunnossa esitetyn,
kuultuaan julkisasiamiehen 11.7.2024 pidetyssd istunnossa esittimén ratkaisuehdotuksen,

on antanut seuraavan

tuomion

Mylan IRE Healthcare Ltd (jaljempdnd Mylan) vaatii valituksellaan unionin tuomioistuinta
kumoamaan unionin yleisen tuomioistuimen 26.1.2022 antaman tuomion Mylan IRE Healthcare
v. komissio (T-303/16, EU:T:2022:25; jaljempéna valituksenalainen tuomio), jolla unionin yleinen
tuomioistuin hylkési kanteen, jonka alun perin nosti Novartis Europharm Ltd, jonka sijaan Mylan
sittemmin tuli kantajana, ja jossa vaadittiin vaikuttavaa ainetta "tobramysiini” sisltédvien ihmisille
tarkoitettujen ladkkeiden "Tobramycin VVB ja muut kauppanimet” myyntiluvista Euroopan
parlamentin ja neuvoston direktiivin 2001/83/EY 29 artiklan mukaisesti 4.4.2016 annetun
komission tdytdntoonpanopadtoksen C(2016) 2083 final (jdljempand riidanalainen pé&dtos)
kumoamista.

Asiassa sovellettavat oikeussddnnot

Asetus N:o 141/2000

Harvinaislddkkeistd 16.12.1999 annetun Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen
(EY) N:o 141/2000 (EYVL 2000, L 18, s. 1), sellaisena kuin se on muutettuna 18.6.2009 annetulla
Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksella (EY) N:o 596/2009 (EUVL 2009, L 188, s. 14)
(jaljempand asetus N:o 141/2000), 1 artiklassa sdddetddn seuraavaa:

"Tamén asetuksen tarkoituksena on ottaa kayttoon yhteison menettely sen maarittelemiseksi, mitka
ladkkeet ovat harvinaislddkkeitd ja sdatdd harvinaisldadkkeiksi maéériteltyjen ladkkeiden tutkimista,
kehittdmisté ja markkinoille saattamista koskevista kannustimista.”

Saman asetuksen 3 artiklassa, jonka otsikkona on ”Harvinaisladkkeeksi maéérittelemisen
perusteet”, sdddetdadn seuraavaa:

”1. Ladke madritelladn harvinaislddkkeeksi, jos sen rahoittaja voi osoittaa:
a) ettd ladke on tarkoitettu sellaisen hengenvaarallisen sairaudentilan tai pysyvdn invaliditeetin
aiheuttavan sairaudentilan diagnosointiin, ehkdisyyn tai hoitoon, jota esiintyy enintddn

viidelld potilaalla kymmentd tuhatta henkil6d kohti [Euroopan] yhteisossd hakemuksen
jattamisajankohtana, tai
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ettd lddke on tarkoitettu hengenvaarallisen, vaikean invaliditeetin aiheuttavan tai vaikean ja
kroonisen sairaudentilan diagnosointiin, ehkéisyyn tai hoitoon yhteisossa ja ettd sen kaupan
pitiminen ilman kannustimia ei todenndkoisesti antaisi riittdvdd tuottoa tarvittavien
investointien kattamiseksi,

ja

b) ettd mainittuun sairaudentilaan ei ole olemassa tyydyttivda yhteisossd luvan saanutta
diagnoosi-, ehkdisy- tai hoitomenetelméd tai, jos sellainen menetelmd on olemassa, ettd
ladkkeestd on merkittdvaa etua téllaisesta sairaudentilasta karsiville.

2. [Euroopan] komissio antaa tdmin artiklan 1 kohdan soveltamisen edellyttimét sdédnndkset
soveltamisasetuksella 10 a artiklan 2 kohdassa tarkoitettua sdédntelymenettelyd noudattaen.”

Kyseisen asetuksen 8 artiklan, jonka otsikko on ”Liddkkeen kaupallinen yksinoikeus”, 1
ja 3 kohdassa sdddetddn seuraavaa:

”1. Kun harvinaislddkkeelle on myonnetty markkinoille saattamista koskeva lupa [ihmisille ja
eldimille tarkoitettuja ladkkeitd koskevista yhteison luvananto- ja valvontamenettelyistd seka
Euroopan lddkearviointiviraston perustamisesta 22.7.1993 annetun neuvoston] asetuksen
(ETY) N:o 2309/93 [(EYVL 1993, L 214, s. 1)] nojalla tai kun kaikki jédsenvaltiot ovat antaneet
ladkkeelle markkinoille saattamista koskevan luvan [ladkevalmisteita koskevien lakien, asetusten
ja hallinnollisten maédrdysten ldahentdmisestd 26.1.1965 annetun neuvoston] direktiivin
65/65/ETY [(EYVL 1965, 22, s. 369)] 7 ja 7 a artiklassa tai ladkkeitd koskevien lakien, asetusten ja
hallinnollisten maéadrdysten ldahentdmisestd 20.5.1975 annetun toisen neuvoston direktiivin
75/319/ETY [(EYVL 1975, L 147, s. 13)] 9 artiklan 4 kohdassa sédddettyjen vastavuoroista
tunnustamista koskevien menettelyjen mukaisesti, yhteiso ja jasenvaltiot eivat saa kymmeneen
vuoteen hyviksyd vastaavanlaisen lddkkeen osalta samaa terapeuttista kédyttoaihetta varten toista
markkinoille saattamista koskevaa lupahakemusta tai myontda markkinoille saattamista koskevaa
lupaa taikka hyvaksya voimassa olevan markkinoille saattamista koskevan luvan laajentamista
koskevaa hakemusta, sanotun kuitenkaan rajoittamatta henkistd omaisuutta koskevan
lainsdddédnnon tai yhteison muun lainsdddénnon soveltamista.

3. Poiketen siitd, mitd 1 kohdassa sdddetddn ja tdméan kuitenkaan rajoittamatta henkistd
omaisuutta koskevan lainsdddédnndn tai yhteison muun lainséddannon soveltamista, markkinoille
saattamista koskeva lupa voidaan myo6ntda vastaavanlaiselle lddkkeelle, jolla on sama terapeuttinen
kayttoaihe, jos

a) harvinaislddkkeen markkinoille saattamista koskevan alkuperdisen luvan haltija on antanut
hyviksymisensa toiselle hakijalle, tai

b) harvinaisldédkkeen markkinoille saattamista koskevan alkuperdisen luvan haltija ei pysty
toimittamaan riittdvad maarad ladketts, taikka

c) toinen hakija pystyy osoittamaan hakemuksessaan, ettd vaikka toinen lddke on vastaavanlainen

kuin jo luvan saanut lddke, toinen ladke on turvallisempi, tehokkaampi tai muutoin kliinisesti
parempi kuin jo luvan saanut ladke.”
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Asetus (EY) N:o 847/2000

Asetuksen N:o 141/2000 3 artiklan 2 kohdan nojalla komissio antoi 27.4.2000 ldadkkeiden
harvinaisladkkeiksi madrittelemistd koskevien arviointiperusteiden soveltamista koskevista
sadnnoksistd sekd “vastaavanlaisen lddkkeen” ja “kliinisen paremmuuden” késitteiden
maédrittelemisesta asetuksen (EY) N:o 847/2000 (EYVL 2000, L 103, s. 5).

Viimeksi mainitun asetuksen 3 artiklan 2 kohdassa ja 3 kohdan d alakohdassa sdéddetddn seuraavaa:

”2. Sovellettaessa harvinaislddkkeistd annetun asetuksen (EY) N:o 141/2000 3 artiklaa kéytetdan
seuraavaa méaaritelmaa:

— ’'merkittavalla edulla’ tarkoitetaan Kkliinisesti merkityksellistd hyotyd tai suurta vaikutusta
potilaan hoitoon.

3. Sovellettaessa harvinaisladkkeistd annetun asetuksen (EY) N:o 141/2000 8 artiklaa kaytetdan
seuraavaa maaritelmaa:

d) ’kliinisellda paremmuudella’ tarkoitetaan, ettd ladkkeelld osoitetaan olevan merkittavasti
enemmadn terapeuttista tai diagnostista hyotyd kuin luvan saaneella harvinaisladkkeelld
seuraavasti:

1) se on tehokkaampi kuin luvan saanut harvinaisladke (mikd on osoitettu Kkliinisesti
relevantilla madritykselld riittdvéan laajoissa ja hyvin valvotuissa Kkliinisissd kokeissa).
Yleensd osoituksena olisi samanlaiset todisteet kuin ne, jotka tarvitaan verrattaessa kahden
eri ladkkeen suhteellista tehokkuutta. Yleisesti tarvitaan suoria kliinisid vertailukokeita,
mutta my0s muihin muuttujiin, my6s korvikemuuttujiin, perustuvia vertailuja voidaan
kayttad. Joka tapauksessa kdytetty menettely on perusteltava,

tai
2) se on turvallisempi huomattavassa osassa kohdepopulaatio(i)ta. Suoria kliinisid
vertailukokeita tarvitaan tietyissa tapauksissa,

tai

3) poikkeuksellisissa tapauksissa, joissa ei voida osoittaa parempaa turvallisuutta eika
parempaa tehoa, on pystyttivd osoittamaan, ettd ladkkeestd on muunlaista suurta hyotya
diagnosoinnissa tai potilaiden hoidossa.”

Komission ilmoitus harvinaislddkkeistd annetun asetuksen (EY) N:o 141/2000 3, 5
ja 7 artiklan soveltamisesta

Harvinaislddkkeistd annetun asetuksen (EY) N:o 141/2000 3, 5 ja 7 artiklan soveltamisesta annetun
komission ilmoituksen (EUVL 2016, C 424, s. 3) B jakson 5 kohdassa todetaan seuraavaa:

”— —Merkittdvd etu osoitetaan vertaamalla ladkettd nykyisiin luvan saaneisiin lddkkeisiin tai
menetelmiin, ei pelkdstddn arvioimalla kyseisen ladkkeen omia ominaisuuksia.
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— ’kliinisesti merkityksellinen hyoty’ voi perustua

— parempaan tehoon koko sairaudentilasta kérsivissd védestOssd tai erityisessd vdeston
alaryhmadssa tai nykyisille hoidoille vastustuskykyisessd alaryhmaéssa tai

— parempaan turvallisuuteen tai parempaan sietokykyyn koko sairaudentilasta karsivissa
véestOssd tai sen alaryhmassa.

Asian tausta ja riidanalainen paitos

Asian tausta esitetddn valituksenalaisen tuomion 1-18 kohdassa, ja siitd voidaan tehdd tdmén
valituksen tarpeita varten seuraava yhteenveto.

Novartis Pharmaceuticals UK sai vuonna 1999 markkinoille saattamista koskevan luvan Tobille,
joka on ladke, joka sisaltdd sumuttimella hengitettdvaa vaikuttavaa ainetta "tobramysiini”, joka on
tarkoitettu Pseudomonas aeruginosa -bakteerin aiheuttaman keuhkoinfektion hoitoon kystistd
fibroosia sairastavilla potilailla.

Chiron Corporation Ltd:lle myonnettiin 17.4.2003 asetuksen N:o 141/2000, sellaisena kuin se oli
tuolloin voimassa, nojalla harvinaislddkkeeksi maarittely "Tobramysiinille (inhalaatiojauhe)”, joka
oli Tobin tavoin tarkoitettu edelld mainitun keuhkoinfektion hoitoon kystistd fibroosia
sairastavilla potilailla. Saadakseen tdmén maédrittelyn Chiron Corporationin oli osoitettava, ettd
"Tobramysiinistd (inhalaatiojauhe)” on kyseessd oleville potilaille merkittdvda etua verrattuna
olemassa oleviin hoitomuotoihin, mukaan lukien Tobi. Kyseisen merkittdvin edun osoittamiseksi
Chiron Corporation tukeutui siihen, ettd Tobramysiinista (inhalaatiojauhe) on suurta vaikutusta
kyseisten potilaiden hoitoon, koska se lyhensi huomattavasti ladkkeen antamiseen kuluvaa aikaa
Tobiin verrattuna ja koska sitd voitiin antaa kannettavalla vélineelld, joka oli mainittujen
potilaiden kannalta miellyttavampi ja mahdollisesti paransi hoitoon sitoutumista.

Vuonna 2006 Tobramysiinin (inhalaatiojauhe) harvinaisladkkeeksi maarittely siirrettiin Novartis
Europharm Ltd:lle sen jédlkeen, kun tdmaé oli hankkinut Chiron Corporationin omistukseensa.

Tamdn madrittelyn perusteella komissio teki 20.7.2011 myyntiluvan myontdmisestd ihmisille
tarkoitetulle harvinaislddkkeelle TOBI Podhaler — Tobramysiini Euroopan parlamentin ja
neuvoston asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukaisesti tdytintoonpanopadtoksen K(2011) 5394
lopullinen. Novartis Europharm sai télld padtoksellda markkinoille saattamista koskevan luvan
ladkkeelle Tobi Podhaler.

Tobi Podhaler sai harvinaislddkkeend markkinoille saattamista koskevan luvan myontédmisesta

lukien kymmenen vuoden ajaksi kaupallisen yksinoikeuden asetuksen
N:o 141/2000 8 artiklan 1 kohdan mukaisesti. Kyseinen kaupallinen yksinoikeus antoi

ECLI:EU:C:2024:850 5
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markkinoille saattamista koskevan luvan haltijalle mahdollisuuden estdd vastaavanlaisten
kilpailevien ldadkkeiden tulon markkinoille tietyin poikkeuksin. Tobi Podhalerille mydnnetyn
kaupallisen yksinoikeuden voimassaoloaika péattyi 25.7.2023.

VVB UAB haki 2.5.2014 markkinoille saattamista koskevaa lupaa ldakkeelle Tobramycin VVB ja
muut kauppanimet (jdljempénd Tobramycin VVB). Koska Tobramycin VVB oli samaa
terapeuttista kéayttoaihetta varten kéytettdavana harvinaislddkkeena asetuksen
N:o 847/2000 3 artiklan 3 kohdan b alakohdassa tarkoitetulla tavalla vastaavanlainen kuin Tobi
Podhaler, VVB haki poikkeusta Tobi Podhalerin kaupallisesta yksinoikeudesta asetuksen
N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdan c alakohdan nojalla. Se viitti téltd osin, ettd Tobramycin VVB
on kliinisesti parempi kuin Tobi Podhaler, koska se on turvallisempi huomattavassa osassa
kohdepopulaatiota.

Euroopan ladkeviraston (European Medicines Agency, EMA) ihmisille tarkoitettuja ladkkeita
kasittelevd komitea (Committee for Medicinal Prodcuts for Human Use, jéljempdana CMPH) antoi
28.1.2016 asiakirja-aineiston arvioinnin yhteydessi tieteellisen lausunnon, jossa se katsoi, ettd
asetuksen N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdan c alakohdan, luettuna yhdessd asetuksen
N:o 847/2000 3 artiklan 3 kohdan d alakohdan 2 alakohdan kanssa, yhteydessd Tobramycin
VVB:n Kkliininen paremmuus Tobi Podhaleriin ndhden voitiin osoittaa huomattavassa osassa
kohdepopulaatiota, joten ensin mainitulle ndistd lddkkeistd voitiin myontdd markkinoille
saattamista koskeva lupa. Kyseinen tieteellinen lausunto hyviaksyttiin yksimielisesti ja toimitettiin
tdman jilkeen komissiolle.

Komissio antoi 4.4.2016 riidanalaisen p&idtoksen. Kyseisessd padtoksessd se totesi mainitun
tieteellisen  lausunnon  perusteella, ettd  Tobramycin = VVB  tdytti  asetuksen
N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdassa saddetyt edellytykset.

Oikeudenkiynti unionin yleisessd tuomioistuimessa ja valituksenalainen tuomio

Novartis Europharm nosti unionin yleisen tuomioistuimen kirjaamoon 14.6.2016 toimittamallaan
kannekirjelmalld kanteen, jossa se vaatii riidanalaisen paatoksen kumoamista.

Unionin yleisen tuomioistuimen kirjaamoon 28.9.2016 saapuneella asiakirjalla VVB jatti
vdliintulohakemuksen, jossa se pyysi saada osallistua oikeudenkdyntiin tukeakseen komission
vaatimuksia. Unionin yleisen tuomioistuimen yhdeksédnnen jaoston puheenjohtaja hyviksyi
VVB:n viliintulohakemuksen 10.3.2020 antamallaan méaarayksella.

Sen jalkeen, kun sopimus Tobi Podhalerin markkinoille saattamista koskevan luvan siirtamisesta
Novartis Europharmilta Mylanille oli tehty, komissio teki kaksi oikeuksien siirtopdatosta, joilla
Mylanista tuli 1.7.2019 alkaen Tobi Podhalerin harvinaisladkkeeksi madrittelyn ja sen
markkinoille saattamista koskevan luvan haltija ja ndin ollen kyseiselle lddkkeelle myonnetyn
kaupallisen yksinoikeuden haltija.

Unionin yleinen tuomioistuin antoi 18.12.2019 antamallaan méaarayksellda Novartis Europharm v.

komissio (T-303/16, EU:T:2019:908) Mylanille luvan tulla Novartis Europharmin sijaan kantajaksi
kyseisessd asiassa ja maarasi, ettd oikeudenkdyntikuluista paatetddn myohemmin.
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Mylan esitti unionin yleisessd tuomioistuimessa nostamansa kanteen tueksi kaksi
kanneperustetta, joista ensimmadinen koski asetuksen N:o 141/2000 8 artiklan 1 ja 3 kohdan
rikkomista ja toinen huolellisuusvelvollisuuden laiminlyontia.

Ensimmadinen kanneperuste muodostui padasiallisesti kolmesta viitteestd. Ensimmadinen viite
koski tutkimuksen, johon CHMP oli tukeutunut todetessaan Tobramycin VVB:n Kkliinisen
paremmuuden Tobi Podhaleriin ndhden, tietojen riittimattomyyttd. Toinen viite koski
arviointivirheitd arvioitaessa kyseistd kliinistd paremmuutta. Kolmas viite koski asetuksen
N:o 141/2000 tavoitteen ja jarjestelmén sivuuttamista.

Unionin yleinen tuomioistuin hylkasi kaikki ndma véitteet perusteettomina.

Erityisesti toisesta vditteestd unionin yleinen tuomioistuin muistutti aluksi, ettd ladkkeen
madrittelemisestd harvinaisldadkkeeksi sdddetddn kahdessa asetuksen

N:o 141/2000 3 artiklan 1 kohdan b alakohdassa tarkoitetussa tilanteessa. Se totesi
valituksenalaisen tuomion 93 kohdassa, ettd toisen tilanteen mukaan harvinaislddkkeeksi
madrittelemistd koskevan hakemuksen kohteena olevan lddkkeen rahoittajan on osoitettava, etta
kyseisestd ladkkeestd on merkittavad etua. Se totesi kyseisen tuomion 94 ja 95 kohdassa myds
yhtdaltd, ettd ladkkeestd olevan merkittdvin edun késite madritellddn asetuksen
N:o 847/2000 3 artiklan 2 kohdassa siten, ettd silld tarkoitetaan “kliinisesti merkityksellistd hyotya
tai suurta vaikutusta potilaan hoitoon”, ja toisaalta, ettd merkittdvin edun osoittaminen edelld
mainitussa toisessa tilanteessa on suoritettava vertaamalla lddkettd hoitomenetelmiin, joille on jo
myonnetty lupa, suppean tulkinnan kriteerien mukaisesti.

Unionin yleinen tuomioistuin totesi lisdksi valituksenalaisen tuomion 97-102 kohdassa, ettd
harvinaisladkkeeksi maédrittelyn jalkeen kyseisen lddkkeen rahoittaja voi hakea markkinoille
saattamista koskevaa lupaa. Kun markkinoille saattamista koskeva lupa on myonnetty,
toimivaltaisten viranomaisten on asetuksen N:o 141/2000 8 artiklan 1 kohdan nojalla
pidattaydyttavd kymmenen vuoden ajan muun muassa hyviaksymdéstd vastaavanlaisen ladkkeen
osalta toista markkinoille saattamista koskevaa lupahakemusta, joka koskee mainitun ladkkeen
harvinaislddkkeeksi maédrittelyyn sisdltyvdd terapeuttista kayttoaihetta tai terapeuttisia
kéayttoaiheita. Unionin yleinen tuomioistuin totesi kuitenkin, ettd kyseisen asetuksen
8 artiklan 3 kohdassa sdddetddn kolmesta tapauksesta, joissa edelld mainitusta kymmenen vuoden
yksinoikeusajanjaksosta voidaan poiketa, ja ettd kolmannessa kyseisistd tapauksista sdddetddn
tillaisesta poikkeuksesta silloin, kun markkinoille saattamista koskevaa lupaa on haettu
ladkkeelle, joka on vastaavanlainen kuin jo luvan saanut harvinaislidke ja joka on sitd
tehokkaampi tai muutoin kliinisesti parempi.

Tdmén jdlkeen unionin vyleinen tuomioistuin muistutti valituksenalaisen tuomion 103
ja 104 kohdassa, ettd kun komission on suoritettava monitahoisia teknisid tai tieteellisid
arviointeja, tuomioistuinvalvonnan laajuus ja ulottuvuus rajoittuvat sen varmistamiseen, ettd
menettelysddntdja on noudatettu, ettd komission huomioon ottamat tosiseikat pitdvit asiallisesti
paikkansa, ettéd niitd tosiseikkoja ei ole arvioitu ilmeisen virheellisesti tai ettd harkintavaltaa ei ole
kaytetty vadrin.

Lopuksi unionin yleinen tuomioistuin totesi valituksenalaisen tuomion 105-109 kohdassa, ettd
komissio tukeutui asetuksen N:o 141/2000 5 artiklassa kaytt6on otetussa menettelyssa tieteellisen
komitean suorittamaan kyseessd olevan ladkkeen vaikutusten tieteelliseen arviointiin. Se korosti,
ettd nyt kasiteltdvissd tapauksessa komissio oli antanut luvan Tobramycin VVB:n markkinoille
saattamiselle syistd, jotka esitettiin tdimdn tuomion 15 kohdassa mainitussa CHMP:n tieteellisessé

ECLI:EU:C:2024:850 7



28

29

30

31

32

33

Tuomio 4.10.2024 — Asia C-237/22 P
MyLAN IRE HEALTHCARE V. KOMISSIO

lausunnossa, jossa todettiin, ettd kyseinen ldadke on kliinisesti parempi kuin Tobi Podhaler, ja ettad
kyseisen tieteellisen lausunnon johdosta komissio oli antanut Tobramycin VVB:lle markkinoille
saattamista koskevan luvan my®os silld perusteella, ettd se on turvallisempi huomattavassa osassa
kohdepopulaatiota.

Kyseisten seikkojen valossa unionin yleinen tuomioistuin tutki Mylanin kyseisen ensimmaiisen
kanneperusteen toisen viitteen, joka koski lahinnd epdjohdonmukaisuuksia ja ristiriitaisuuksia,
joiden viitettiin johtuvan asetuksen N:o 141/2000 3 artiklan 2 kohdassa tarkoitetun kasitteen
"merkittdva etu” sekd kyseisen asetuksen 8 artiklan 3 kohdassa tarkoitetun kasitteen "kliininen
paremmuus” virheellisistd tulkinnoista, yhteydessd esittimit argumentit.

Taltd osin unionin yleinen tuomioistuin totesi valituksenalaisen tuomion 113 ja 114 kohdassa, ettd
vaikka merkittdvin edun kéisite on edellytys harvinaislddkkeeksi madrittelemiselle, mainitun
asetuksen 8 artiklan 3 kohdan c alakohdassa tarkoitettu kliinisen paremmuuden kisite on yksi
niistd edellytyksistd, joiden tayttyessd vastaavanlaiselle liddkkeelle voidaan myontdd poikkeus
harvinaislddkkeen kaupallisesta yksinoikeudesta. Se katsoi, ettd viimeksi mainittu kisite kattaa
vaihtoehtoisesti joko paremman tehokkuuden tai sen, ettd ladke on turvallisempi huomattavassa
osassa kohdepopulaatiota, tai sen, ettd ladkkeella on suurta vaikutusta potilaan hoitoon tai
diagnosointiin.

Niiden madritelmien perusteella unionin yleinen tuomioistuin tutki valituksenalaisen tuomion
115-121 kohdassa, ovatko ndiden kahden késitteen arviointiperusteet samat, kuten Mylan
vaittdd. Se huomautti aluksi, ettd kyseisilld kasitteilld on eri tarkoitukset ja soveltamisalat, ja totesi
tdiman jalkeen, ettd kasitteet "merkittdvda etu” ja “kliininen paremmuus” perustuvat samoihin
arviointiperusteisiin eli parempaan tehokkuuteen, parempaan turvallisuuteen ja suureen
vaikutukseen potilaiden hoitoon. Unionin yleinen tuomioistuin tdsmensi myos, ettd kyseiset
arviointiperusteet eivit ole kumulatiivisia.

Silta osin kuin kyse on erityisesti sen osoittamisesta, ettd ladkkeestd on merkittdvdd etua, sen
arviointiperusteen perusteella, joka koskee suurta vaikutusta potilaiden hoitoon ja jota tutkitaan
valituksenalaisen tuomion 122-124 kohdassa, unionin yleinen tuomioistuin totesi, ettd kyseisen
ladkkeen rahoittajan on néytettdva toteen myos se, ettd lddke, jonka se haluaa maaritellyksi
harvinaislddkkeeksi, on tehokkuuden ja turvallisuuden osalta vdhintddn yhtd hyvd tai ei
huonompi kuin lddkkeet, joille on jo myonnetty markkinoille saattamista koskeva lupa. Téstd
nidkokulmasta unionin yleinen tuomioistuin paétteli, ettd merkittdvin edun arviointiperusteet
ovat samat kuin kliinisen paremmuuden arviointiperusteet eivitkd ne ole kumulatiivisia. Se totesi
lisaksi, ettd niitd “on arvioitava kokonaisuutena painotuksen ja hyoty—riski-suhteen
kokonaisarvioinnin” perusteella.

Unionin yleinen tuomioistuin korosti valituksenalaisen tuomion 125 kohdassa, ettd
harvinaislddkkeitd kasittelevd komitea (Committee for Orphan Medicinal Products, jiljempédna
COMP) oli nyt kasiteltdavdssa tapauksessa noudattanut tillaista lahestymistapaa, kun se totesi
Tobi Podhaleria koskevassa lausunnossaan, ettd kyseisestd ladkkeestd on kyseessd olevasta
harvinaissairaudesta kérsiville henkiloille merkittavaa etua, jota voidaan perustella silld, ettd silla
on suurta vaikutusta potilaiden hoitoon sen vuoksi, ettd vaikuttavan aineen antamiseen kuluva
aika on lyhyempi ja antotapa on miellyttavampi kuin Tobilla.

Valituksenalaisen tuomion 126—129 kohdassa tutkitusta arvioinnista, joka koski Tobramycin

VVB:n kliinistd paremmuutta Tobi Podhaleriin ndhden, unionin yleinen tuomioistuin totesi, ettd
tutkimusta, jota oli kdytetty arvioitaessa viimeksi mainitusta lddkkeestd olevaa merkittiviad etua
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Tobiin nédhden, pidettiin riittdvdnd tukemaan péadtelmdd Tobramycin VVB:n Kkliinisestd
paremmuudesta Tobi Podhaleriin nédhden siltd osin kuin Tobramycin VVB oli samanlainen kuin
Tobi. Unionin yleisen tuomioistuimen mukaan tdméd johti siihen, ettd komissio antoi
riidanalaisella paatokselld Tobramycin VVB:lle markkinoille saattamista koskevan luvan viimeksi
mainitun kliinisen paremmuuden perusteella, joka perustui siihen, ettd ladke on turvallisempi
huomattavassa osassa kohdepopulaatiota.

Unionin yleinen tuomioistuin katsoi valituksenalaisen tuomion 131-133 kohdassa, ettd komissio
oli asianmukaisesti todennut Tobramycin VVB:n kliinisen paremmuuden Tobi Podhaleriin
ndhden, koska yhtddltd merkittdvin edun arviointiperusteiden tavoin kliinisen paremmuuden
arviointiperusteet eivit ole kumulatiivisia. Toisaalta ladkkeen paremman turvallisuuden
arviointiperustetta sen kliinisen paremmuuden arvioimiseksi on arvioitava yksilollisesti ilman,
ettd koko kohdepopulaatiolle osoitettaisiin yleinen hydty—riski-suhde, "kuten on ladkkeestd
olevan merkittdvin edun osalta”. Unionin yleinen tuomioistuin hylkdsi ndin ollen Mylanin
vditteen, jonka mukaan silloin, kun ladkkeen kliininen paremmuus perustuu sen suurempaan
turvallisuuteen, se on osoitettava koko kohdepopulaation osalta tai ainakin kyseisen populaation
huomattavan osan osalta siten, ettd hyoty—riski-suhde paranee sen vuoksi.

Tamian jilkeen unionin yleinen tuomioistuin tarkasteli Mylanin vditettd, jonka mukaan on
“epdjohdonmukaista ja epédloogista” todeta, ettd Tobi Podhalerista on merkittavaa etua Tobiin tai
Tobramycin VVB:hen ndhden yhden arviointiperusteen osalta, ja samaan aikaan ja samojen
tietojen perusteella todeta, ettd Tobi tai Tobramycin VVB on Kkliinisesti parempi kuin Tobi
Podhaler toisen arviointiperusteen osalta, koska kyseessd olevan kahden ldadkkeen tehokkuus- ja
turvallisuusprofiilien vertailukelpoisuus on edellytys, jolla Tobi Podhalerin merkittivaa etua
voidaan perustella.

Unionin yleinen tuomioistuin totesi valituksenalaisen tuomion 135-137 kohdassa, ettd komissio
itse oli menettelyssd, joka koski markkinoille saattamista koskevan luvan myontdamistd
Tobramycin VVB:lle, maininnut tdstd viitetystd epdjohdonmukaisuudesta EMA:lle, joka oli
vastannut, ettd COMP:n ja CHMP:n paitelmit olivat perusteltuja. Unionin yleinen tuomioistuin
korosti, ettd vaikka Tobin ja Tobi Podhalerin tehokkuus- ja turvallisuusprofiilit katsottiin
vertailukelpoisiksi tai vastaavanlaisiksi koko kohdepopulaation tasolla, tdmé ei merkitse sitd, ettd
ne vastaisivat toisiaan kaikkien kyseisen populaation alaryhmien osalta. Unionin yleinen
tuomioistuin totesi erityisesti, ettd riidanalaiseen paitokseen liitetyistd tutkimuksista ilmenee,
ettd Tobi Podhaler aiheutti suuremman yskén ilmaantuvuuden riskin kuin Tobi tai Tobramycin
VVB, minka vuoksi Tobi Podhaleriin perustuvan hoidon keskeyttdmisprosentti oli korkeampi
kuin Tobiin ja Tobramycin VVB:hen perustuvan hoidon keskeyttdmisprosentti erityisesti
aikuisilla.

Unionin yleinen tuomioistuin paétteli tdstd ensinnékin valituksenalaisen tuomion 138 kohdassa,
ettei komissiota voida arvostella siitd, ettd se totesi, ettd osa kohdepopulaatiosta ei voisi kayttaa
Tobi Podhaleria intoleranssin kehittymisen vuoksi, mité tukee kyseisen lddkkeen ominaisuuksien
yhteenveto. Se korosti, ettd yhteenvetoon siséltyy yskan riskid koskeva erityinen varoitus, ja siind
suositellaan Tobin kéyttod, mikéli intoleranssi kehittyy. Se katsoi, ettd koska Tobramycin VVB on
Tobin geneerinen kopio, kyseinen lddke saattaa tarjota uuden vaihtoehtoisen ratkaisun Tobi
Podhalerille erityisesti Virossa, Latviassa ja Liettuassa, joissa Tobille ei ole myonnetty
myyntilupaa.
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Tamdn jélkeen unionin yleinen tuomioistuin totesi valituksenalaisen tuomion 139 kohdassa, etta
komissio ei ollut tehnyt ilmeistd arviointivirhettd, kun se oli todennut, ettd yskaa kuvattiin "hyvin
yleiseksi haittatapahtumaksi”, koska sité esiintyy yli 10 prosentissa tapauksista, mikd muodostaa
huomattavan osan kohdepopulaatiosta. Se katsoi, ettei silld, ettd Tobi Podhaleriin perustuvan
hoidon keskeyttdmisprosentti yskan vuoksi on 3,9 prosenttia, ole merkitysta, silld myos muille
potilaille, joille kehittyy yské kyseistd ladkettd kaytettdessd, saattaa kehittya intoleranssi, joka on
peruste kayttaa vaihtoehtoista lddketta.

Lopuksi unionin yleinen tuomioistuin katsoi valituksenalaisen tuomion 140 kohdassa, ettd
komissio oli perustellusti katsonut, ettd inhalaation kesto ei ollut merkityksellinen peruste
arvioitaessa Tobramycin VVB:n kliinistd paremmuutta, koska kyseiselld kestolla ei ole merkitysta
niiden potilaiden osalta, joille kehittyy intoleranssi Tobi Podhalerille.

Toisesta kanneperusteesta unionin yleinen tuomioistuin totesi, ettd komissio ei ollut laiminlyonyt
huolellisuusvelvoitetta eikd puolueettomuusperiaatetta, kun se ei ollut kysynyt CHMP:Itd syita
kaikkien saatavilla olevien Kkliinisten tietojen viitettyyn vaikutuksettomuuteen ja viitettyyn
huomiotta jattdmiseen.

Unionin yleinen tuomioistuin hylkasi ndin ollen kanteen kokonaisuudessaan.

Menettely unionin tuomioistuimessa ja asianosaisten vaatimukset
Mylan vaatii valituksessaan, ettd unionin tuomioistuin
— kumoaa valituksenalaisen tuomion

— jos unionin tuomioistuin katsoo, ettd asian késittelyn tila sen sallii, kumoaa riidanalaisen
padtoksen tai muussa tapauksessa palauttaa asian unionin yleiseen tuomioistuimeen

— velvoittaa komission korvaamaan oikeudenkdyntikulut, joita Mylanille on aiheutunut
muutoksenhakumenettelyssd ja ensimmaisessd oikeusasteessa kiaydyssd menettelyssa, ja

— velvoittaa VBB:n vastaamaan omista oikeudenkéayntikuluistaan molemmissa menettelyissa.
Komissio vaatii, ettd unionin tuomioistuin

— hylkaa valituksen ja

— velvoittaa Mylanin korvaamaan oikeudenkayntikulut.

VVB vaatii, ettd unionin tuomioistuin

— hylkaa valituksen ja

— velvoittaa Mylanin korvaamaan VVB:lle sekd muutoksenhakumenettelyssd ettd ensimmaisessa
oikeusasteessa kaydyssda menettelyssa aiheutuneet oikeudenkayntikulut.

Unionin tuomioistuimen presidentin 22.9.2022 antamalla maarayksella EMA hyviksyttiin
viliintulijaksi tukemaan komission vaatimuksia.
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Valituksen tarkastelu

Mylan esittéa valituksensa tueksi kaksi valitusperustetta, joista ensimmadinen koskee oikeudellista
virhettd asetuksen N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdan c alakohdassa tarkoitetun kliinisen
paremmuuden késitteen tulkinnassa ja toinen perustelujen puutteellisuutta todettaessa, ettd Tobi
ja Tobramycin VVB olivat turvallisempia kuin Tobi Podhaler huomattavassa osassa
kohdepopulaatiota.

Ensimmedinen valitusperuste

Asianosaisten vditteet

Mylan viittdd, ettd unionin yleinen tuomioistuin teki oikeudellisen virheen asetuksen
N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdan c alakohdassa tarkoitetun kliinisen paremmuuden késitteen
tulkinnassa. Yhtddltd unionin yleinen tuomioistuin totesi valituksenalaisen tuomion 120
ja 124 kohdassa, ettd kisitteet "merkittdvéa etu” ja "kliininen paremmuus” perustuvat samoihin
arviointiperusteisiin, ettd kyseiset arviointiperusteet eivit ole kumulatiivisia ja ettd niitd on
arvioitava painotuksen ja “hyoty-riski-suhteen kokonaisarvioinnin” perusteella. Toisaalta
unionin yleinen tuomioistuin totesi valituksenalaisen tuomion 132 kohdassa “kliinisen
paremmuuden” arviointiperusteesta, ettd arviointiperustetta "turvallisempi huomattavassa osassa
kohdepopulaatiota” on arvioitava yksilollisesti méarittdmaétté yleisesti hyoty—riski-suhdetta koko
populaation osalta, kuten on arvioitaessa kyseessa olevasta ladkkeesta olevaa merkittévad etua.

Mpylanin mukaan mikéaén ei oikeuta sitd, ettd "merkittdvin edun” edellytystd arvioitaisiin yleisesti
ja “kliinisen paremmuuden” edellytysti arvioitaisiin yksilollisesti. Sen mukaan unionin lainséétaja
on nimittdin mieltdnyt kyseiset kaksi kisitettd siten, ettd ne ovat asetuksessa N:o 141/2000
korvattavissa toisillaan, joten minkéén perusteen nojalla ei voida katsoa, ettd merkittivin edun
kasitettd olisi tulkittava suppeammin kuin kliinisen paremmuuden kasitetta.

Mpylanin mukaan unionin yleinen tuomioistuin kaytti virheellista tulkintaa, jonka mukaan on niin,
ettd vaikka "merkittdvaa etua” koskevan kolmen arviointiperusteen on oltava kokonaisuutena
arvioiden tasapainossa, on riittdvdd, ettd yksi kolmesta kliinistd paremmuutta” koskevasta
arviointiperusteesta tayttyy, jotta ladkkeen voidaan katsoa olevan kliinisesti parempi kuin toinen
vastaavanlainen ladke.

My®6s asetuksen N:o 141/2000 8 artiklassa sdddetyn poikkeusjarjestelmén teleologinen tulkinta on
Mylanin mukaan esteend tdllaiselle tulkinnalle. Ei nimittdin ole kyseessd olevan potilaan edun
mukaista, ettd markkinoille saatetaan uusi lddke, jonka hyoty—haitta-suhde kokonaisuutena
tarkasteltuna on negatiivinen olemassa olevaan lddkkeeseen verrattuna.

Lisdksi unionin yleinen tuomioistuin hyviksyi Mylanin mukaan virheellisesti komission péattelyn,
jonka mukaan Tobramycin VVB:n kaltainen rinnakkaisladke voi olla kliinisesti parempi kuin Tobi
Podhalerin kaltainen harvinaislddke huolimatta siitd, ettd tutkimus- ja kehitystyohon ei ole
investoitu, ja siitd, ettd tdllainen rinnakkaislddke on vain vastaavanlainen kuin olemassa oleva
ladke eli tdssa tapauksessa Tobi. Mylanin mukaan on ldhinné niin, ettd kun otetaan huomioon
potilaiden etu, jota asetuksella N:o 141/2000 pyritdén suojaamaan, lddkkeestd ei voi olla
merkittdvaa etua toiseen ladkkeeseen néhden, jos se on siihen verrattuna kliinisesti huonompi.

ECLI:EU:C:2024:850 11
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Lopuksi Mylan muistuttaa, ettd asetuksen N:o 847/2000 3 artiklan 3 kohdan d alakohdassa olevan
késitteen “kliininen paremmuus” arviointiin on sisdllyttivd kokonaisarviointi. Kyseisessa
sadnnoksessd sddadetddn, ettd “kliinisellda paremmuudella” tarkoitetaan, ettd "ladkkeelld osoitetaan
olevan merkittdvdsti enemmadn terapeuttista tai diagnostista hyotyd kuin luvan saaneella
harvinaislddkkeelld seuraavasti”. Ilmaisu “kuin” merkitsee Mylanin mukaan sitd, ettd uuden
ladkkeen on oltava kokonaisuutena tarkasteltuna parempi kuin vertailukohtana olevan
harvinaisldadkkeen. Tdma arviointi on toteutettava koko kohdepopulaation osalta.

Komissio viittda lahinnd, ettd ensimmadisessd valitusperusteessa ainoastaan toistetaan viitteet,
joihin Mylan vetosi unionin yleisessd tuomioistuimessa, ja ettd ensimmaiinen valitusperuste on
ndin ollen jatettava tutkimatta. Komissio véittda VVB:n tavoin myd0s, ettd tdma valitusperuste on
perusteeton.

Unionin tuomioistuimen arviointi asiasta

Aluksi komission esittimdn oikeudenkdyntivditteen osalta on huomautettava, ettd SEUT
256 artiklasta, Euroopan unionin tuomioistuimen perussidnnon 58 artiklan ensimmadisestd
kohdasta sekd unionin tuomioistuimen tydjarjestyksen 168 artiklan 1 kohdan d alakohdasta
ja 169 artiklan 2 kohdasta ilmenee, ettd valituksessa on ilmoitettava tdsmallisesti sekéd se, milta
kaikilta osin tuomion kumoamista vaaditaan, ettd ne oikeudelliset perustelut, joihin erityisesti
halutaan vedota tdméan vaatimuksen tueksi (tuomio 10.4.2014, Acino v. komissio, C-269/13 P,
EU:C:2014:255, 35 kohta oikeuskayténtoviittauksineen).

Niaiden madrdysten mukaisia perusteluvaatimuksia ei siten taytd valitus, jossa vain kerrataan tai
toistetaan sanasta sanaan unionin yleisessd tuomioistuimessa jo esitetyt perusteet ja perustelut,
mukaan lukien ne, joiden pohjana olevien tosiseikkojen osalta kyseinen tuomioistuin on
nimenomaisesti omaksunut eri nakemyksen. Téllaisella valituksella tosiasiassa pyritdédn nimittdin
ainoastaan siihen, ettd unionin yleisessd tuomioistuimessa esitetty kanne tutkitaan uudelleen,
mikd ei kuulu unionin tuomioistuimen toimivaltaan (tuomio 10.4.2014, Acino v. komissio,
C-269/13 P, EU:C:2014:255, 36 kohta oikeuskaytédntoviittauksineen).

Jos valittaja riitauttaa unionin yleisen tuomioistuimen tekemén unionin oikeuden tulkinnan tai
soveltamisen, ensimmadisessd oikeusasteessa tutkittuja oikeuskysymyksid voidaan kuitenkin
kasitelld uudelleen valituksen yhteydessid. Muutoksenhakumenettelyn tarkoitus jédisi nimittdin
osaksi toteutumatta, jollei valittaja voisi tdlla tavoin perustaa valitustaan perusteisiin ja
perusteluihin, jotka on esitetty jo unionin yleisessé tuomioistuimessa (tuomio 10.4.2014, Acino v.
komissio, C-269/13 P, EU:C:2014:255, 37 kohta oikeuskaytédntoviittauksineen).

Kasiteltdvdassa asiassa ensimmadiselld valitusperusteella pyritddn ldhinnd kyseenalaistamaan
unionin yleisen tuomioistuimen asetuksen N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdan c alakohdassa
tarkoitetusta kliinisen paremmuuden késitteestd omaksuma tulkinta. Néin tehdessidan Mylan
riitauttaa valituksenalaisen tuomion siséltiman oikeudellisen seikan, joten tdma valitusperuste
voidaan ottaa tutkittavaksi.

Asiakysymyksen osalta Mylan vidittdd mainitussa valitusperusteessa, ettd unionin yleinen
tuomioistuin teki oikeudellisen virheen tulkitessaan asetuksen N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdan
c alakohdassa olevaa kliinisen paremmuuden kisitettd siten, ettd riittdd, ettd yksi sdddetyistd
arviointiperusteista tayttyy, jotta tietyn lddkkeen voidaan katsoa olevan kliinisesti parempi kuin
harvinaislddkkeen, mikd on Mylanin mukaan ristiriidassa kyseisen asetuksen 3 artiklan 1 kohdan
b alakohdassa tarkoitetun "merkittdvin edun” késitteen suppean tulkinnan kanssa.
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Talta osin on muistutettava, ettd asetuksen N:o 141/2000 tarkoituksena on sen 1 artiklan mukaan
ottaa kéayttoon Euroopan unionin menettely sen maédrittelemiseksi, mitkda ladkkeet ovat
harvinaislddkkeitd, ja saatad harvinaisladkkeiksi madriteltyjen ladkkeiden tutkimista, kehittdmista
ja markkinoille saattamista koskevista kannustimista.

Jotta ladke voidaan maédritelld harvinaisladkkeeksi, sen rahoittajan on osoitettava, ettd kyseisen
asetuksen 3 artiklassa sdddetyt edellytykset téyttyvit. Erityisesti mainitun asetuksen
3 artiklan 1 kohdan b alakohdassa sdddetddn kahdesta tilanteesta, jotka voivat johtaa téllaisen
madrittelyn saamiseen. Joko rahoittaja osoittaa, ettd kyseessd olevaan sairaudentilaan ei ole
olemassa tyydyttidvaa diagnoosi-, ehkdisy- tai hoitomenetelmas, tai jos tillainen menetelmé on
olemassa, mainitun rahoittajan on osoitettava, ettd kyseisestd lddkkeestd on merkittdvda etua
tdstd sairaudentilasta karsiville henkiloille.

Asetuksen N:o 847/2000 3 artiklan 2 kohdan mukaan "merkittévélla edulla” tarkoitetaan kliinisesti
merkityksellistda hyotya tai suurta vaikutusta kyseessé olevan potilaan hoitoon.

Liséksi komissio tdsmensi harvinaislddkkeistd annetun asetuksen N:o 141/2000 3, 5 ja 7 artiklan
soveltamisesta antamassaan ilmoituksessa, ettd merkittavin edun késite liittyy lainsdddantoon,
jolla pyritddn kannustamaan ja palkitsemaan innovatiivisia hoitoja, jotka edellyttavit
investointeja sellaisten mahdollisesti parempien lddkkeiden tutkimukseen ja kehittamiseen, joista
voi olla merkittavaa etua potilaille. Téastd ndkokulmasta asetuksen
N:o 847/2000 3 artiklan 2 kohdassa vahvistettuja vaihtoehtoisia arviointiperusteita, joiden
perusteella tillaisen edun voidaan katsoa olevan olemassa, on komission mukaan tulkittava
suppeasti. Erityisesti arviointiperusteesta, joka koskee ”suurta vaikutusta potilaan hoitoon”,
komissio tdsmensi, ettd jotta tdmd edellytys téyttyisi, kyseessd olevan ladkkeen on oltava
teholtaan, turvallisuudeltaan ja hyoty—riski-suhteeltaan vdhintddn vastaavanlaisia luvan saaneita
ladkkeitd vastaava.

Kun lddke on madritelty harvinaisladkkeeksi, tillaisen lddkkeen markkinoille saattamista koskeva
lupa oikeuttaa asetuksen N:o 141/2000 8 artiklassa sdddetyin edellytyksin kaupalliseen
yksinoikeuteen. Kyseisen asetuksen 8 artiklan 1 kohdassa nimittdin sdddetddn, ettd kun
harvinaislddkkeelle on myodnnetty markkinoille saattamista koskeva lupa, unioni ja jasenvaltiot
eivat saa kymmeneen vuoteen hyviksyd vastaavanlaisen lddkkeen osalta samaa terapeuttista
kayttoaihetta varten toista markkinoille saattamista koskevaa lupahakemusta tai myontaa
markkinoille saattamista koskevaa lupaa taikka hyvdksyd voimassa olevan markkinoille
saattamista koskevan luvan laajentamista koskevaa hakemusta.

Mainitun asetuksen 8 artiklan 3 kohdassa sdddetddn kuitenkin kolmesta tapauksesta, joissa
vastaavanlaiselle ladkkeelle voidaan myontdd markkinoille saattamista koskeva lupa samaa
terapeuttista kdyttoaihetta varten. Néin on kyseisen 3 kohdan c alakohdan mukaan muun muassa
silloin, kun tdllaisen luvan hakija osoittaa, ettd kyseinen ladke, joka on vastaavanlainen kuin jo
luvan saanut harvinaisldédke, on turvallisempi, tehokkaampi tai muutoin kliinisesti parempi.

Kyseisessd sdadnnoksessd tarkoitettu kliinisen paremmuuden kasite maddritellddn asetuksen
N:o 847/2000 3 artiklan 3 kohdan d alakohdassa. Kliinisesti paremmalla lddkkeelld tarkoitetaan
ladkettd, jolla on merkittdvasti enemmén terapeuttista tai diagnostista hyotyd kuin luvan
saaneella harvinaislddkkeelld seuraavasti: se on tehokkaampi kuin luvan saanut harvinaislédke, se
on turvallisempi huomattavassa osassa kohdepopulaatiota tai kohdepopulaatio(i)ta taikka
poikkeuksellisissa tapauksissa lddkkeestd on muunlaista suurta hyotyda diagnosoinnissa tai
potilaiden hoidossa.
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Kyseisen sddnnoksen selvidstd sanamuodosta ilmenee, ettd siind mainittuja harvinaisladkkeeseen
ndhden vastaavanlaisen lddkkeen Kkliinisen paremmuuden arviointiperusteita sitoo
rinnastuskonjunktio ”tai”, joten kyseisid arviointiperusteita on pidettdvd vaihtoehtoisina. Tésta
seuraa, ettd yhden niistd edellytyksistd tdyttyminen riittdd siihen, ettd kyseessd olevalle
vastaavanlaiselle ladkkeelle voidaan myontdd markkinoille saattamista koskeva lupa poikkeuksena
kaupallisesta yksinoikeudesta, joka harvinaislddkkeelle on myonnetty.

Ensimmaista valitusperustetta on tarkasteltava edelld esitettyjen seikkojen valossa.

Ensinndkin véitteestd, joka koskee kliinisen paremmuuden ja merkittivin edun kasitteiden
korvattavuutta toisillaan, on todettava, ettd toisin kuin Mylan véittdd, unionin yleinen
tuomioistuin yksiloi valituksenalaisessa tuomiossa asianmukaisesti kyseisen kahden késitteen
viliset erot, joiden vuoksi niitd ei voida pitdd toisillaan korvattavina. Kyseisen tuomion
115 kohdassa se titen totesi perustellusti, ettd mainitulla kahdella késitteelld on erilaiset
tarkoitukset ja soveltamisalat. Se totesi myos oikeudellista virhettd tekeméttd mainitun tuomion
116 kohdassa, ettd asetuksen N:o 141/2000 antamismenettelyssd tehtyjen muutosten jélkeen
unionin lainsddtdjd asetti etusijalle merkittavin edun késitteen harvinaislddkkeeksi maéarittelyn
edellytyksend ja Kkliinisen paremmuuden késitteen edellytyksend ldadkkeelle mydnnetysta
kaupallisesta yksinoikeudesta poikkeamiselle. Se totesi perustellusti, ettd timéa osoittaa ndiden
kahden kasitteen viliselle erolle annetun merkityksen.

Unionin yleinen tuomioistuin totesi myods asianmukaisesti valituksenalaisen tuomion 120
ja 121 kohdassa, ettd mainitut kaksi késitettd perustuvat samoihin arviointiperusteisiin ja etta
kyseiset arviointiperusteet eiviat ole kumulatiivisia arvioitaessa merkittdvda etua tai kliinistd
paremmuutta, mikd ilmenee rinnastuskonjunktion “tai” kéytostd sekd asetuksen
N:o 847/2000 3 artiklan 2 kohdassa ettéd kyseisen asetuksen 3 artiklan 3 kohdan d alakohdassa.

Valituksenalaisen =~ tuomion 124  kohdassa  oleva  maininta  "hyoty-riski-suhteen
kokonaisarvioinnista” liittyy, kuten julkisasiamies totesi ratkaisuehdotuksensa 66 ja 67 kohdassa,
kyseisen tuomion 122 ja 123 kohdassa esitettyihin selityksiin. Kyseisistd selvityksistd ilmenee, ettd
koska merkittdvddn etuun vedottiin tdssd tapauksessa sen perusteella, ettd ladkkeelld on suuri
vaikutus potilaan hoitoon koko kohdepopulaatiossa, EMA ja COMP edellyttivat Tobi Podhalerin
harvinaislddkkeeksi madrittelemiseen johtaneessa menettelyssd, ettéd sen turvallisuus ja tehokkuus
ovat vdhintddn vastaavat kuin Tobilla. Néin ollen téllaisen kokonaisarvioinnin toteuttaminen oli
tarpeen.

Sitd vastoin unionin yleisen tuomioistuimen valituksenalaisen tuomion 132 kohdassa esittima
toteamus, jonka mukaan Kkliinistd paremmuutta koskevaa arviointiperustetta, johon nyt
kasiteltdavassd tapauksessa on vedottu Tobramycin VVB:n osalta, eli sitd, ettd se on turvallisempi
huomattavassa osassa kohdepopulaatio(i)ta, on arvioitava yksilollisesti vahvistamatta koko
populaatiolle yleistd hyoty-riski-suhdetta, perustuu toiseen perusteeseen. Asetuksen
N:o 847/2000 3 artiklan 3 kohdan d alakohdan 2 alakohdassa nimittdin sdddetddn
nimenomaisesti, ettd yksi vastaavanlaiselta ldadkkeeltd edellytettyd “kliinistd paremmuutta”
koskevista arviointiperusteista on se, ettd “se on turvallisempi huomattavassa osassa
kohdepopulaatio(i)ta”. Kuten julkisasiamies totesi lahinné ratkaisuehdotuksensa 69—-72 kohdassa,
Tobramycin VVB:n kliininen paremmuus Tobi Podhaleriin ndhden oli osoitettava viittaamalla
sithen, ettd se oli turvallisempi kohdepopulaation tietyssé alaryhmaéssé, kun taas merkittava etu,
joka johtuu siitd, ettd Tobi Podhaleria on helpompi antaa kuin Tobia, ja vastaavuus
turvallisuuden ja tehon osalta oli osoitettava koko kohdepopulaation osalta. Tamén vuoksi on
mahdollista todeta, ettd Tobramycin VVB on kohdepopulaation tietyn alaryhmén kannalta
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turvallisempi kuin Tobi Podhaler, koska siitd ei aiheudu kyseessd olevia haittavaikutuksia, ja
todeta samalla, ettd kyseisten lddkkeiden turvallisuusprofiili koko kohdepopulaation osalta on
vastaava.

Tastd seuraa, ettd toisin kuin Mylan viittdd, valituksenalaisen tuomion 124 ja 132 kohdan vililla ei
ole ristiriitaa. Kyseisen tuomion 124 kohdassa tdsmennetddn tiettyjd erityispiirteitd, jotka ovat
ominaisia lddkkeelld olevan merkittdvan edun arviointiperusteiden ja erityisesti arviointiperusteen
“suurta vaikutusta potilaan hoitoon” soveltamiselle, kun taas mainitun tuomion 132 kohdassa
esitetddn erityinen toteamus vastaavanlaisen lddkkeen turvallisuuden arvioinnista sen kliinisen
paremmuuden arvioinnin yhteydessa.

Toiseksi Mylan esittdd asetuksen N:o 141/2000 tavoitteita koskevasta viitteestd, ettd olisi
potilaiden etujen suojaamista koskevan tavoitteen vastaista katsoa, ettd ladke on kliinisesti
harvinaislddkettd parempi, vaikka se on vain sen ldadkkeen rinnakkaisvalmiste, jonka osalta on
osoitettu, ettd harvinaislddkkeestd on merkittdvda etua. Tallainen tulkinta olisi myos vastoin
kyseisen asetuksen tavoitetta, joka on luoda kannustin investoida harvinaisladkkeiden
tutkimukseen ja kehittdmiseen.

Taltd osin on ensinndkin todettava, ettd toisin kuin Mylan viittaa, potilaiden edun mukaista on,
ettd heilld on kiytettdvissddn useita hoitovaihtoehtoja, vaikka jalkimmadinen vaihtoehto on
kliinisesti parempi yksinomaan potilaiden yhden alaryhmén osalta. Poikkeukset asetuksen
N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdassa sdddetystd kaupallisesta yksinoikeudesta liittyvit juuri tdhan
nakokulmaan ilman, ettd niilla kuitenkaan kyseenalaistettaisiin harvinaislddkkeelle myonnettya
markkinoille saattamista koskevaa lupaa.

Nyt késiteltavissa asiassa valituksenalaisesta tuomiosta ja riidanalaisesta paatoksestd ilmenee, ettd
Tobramycin VVB on Tobin rinnakkaislddke. Samoin on osoitettu, ettd Tobi Podhalerilla ja Tobilla
on vastaavat profiilit, kun niiden tehokkuutta ja turvallisuutta arvioidaan kokonaisvaltaisesti.
Unionin yleinen tuomioistuin totesi timén perusteella, ettd ndin on myo6s Tobramycin VVB:n
osalta. Tobi Podhalerin antama merkittdvd etu johtui valituksenalaisen tuomion mukaan sen
antamisten nopeudesta ja mukavuudesta. Kuten unionin yleinen tuomioistuin totesi ldhinna
kyseisen tuomion 137 kohdassa, merkittévélle osalle kystistd fibroosia sairastavasta populaatiosta,
joka kayttdad Tobi Podhaleria, sitd vastoin tulee yskdd, mikd merkitsee riskida hoidon
keskeyttimisestd. Juuri tdmdn kohdepopulaation alaryhmdn osalta komissio katsoi, ettd
Tobramycin VVB oli turvallisempi kuin Tobi Podhaler, minkd unionin yleinen tuomioistuin
vahvisti, eika titd voida riitauttaa muutoksenhakuvaiheessa.

Toiseksi asetuksen N:o 141/2000 8 artiklan 3 kohdassa sdddettyjen poikkeusten ei voida katsoa
olevan ristiriidassa harvinaisladkkeiden tutkimukseen ja kehittdimiseen kannustamista koskevan
tavoitteen kanssa. Kyseisessd sddnnoksessda pdinvastoin konkretisoidaan unionin lainsdatdjan
tahto turvata potilaiden intressi saada kéyttoonsa useita hoitovaihtoehtoja silloin, kun
rinnakkaislddkettd, jolla on kaupallinen yksinoikeus, ei voida saattaa markkinoille riittavésti tai
jos on olemassa kyseisen asetuksen 8 artiklan 3 kohdan c alakohdassa tarkoitettu kliinisesti
parempi ladke.

Kolmanneksi ja viimeiseksi on todettava, ettd Mylan ei voi vedota asetuksen
N:o 847/2000 3 artiklan 3 kohdan d alakohdan sanamuotoon viittadkseen, ettd vastaavanlaisen
ladkkeen Kkliinisen paremmuuden késitteen arvioinnissa on otettava huomioon kaikkien
sdddettyjen  arviointiperusteiden kokonaisarviointi. Ilmaisua “kuin luvan saaneella
harvinaislddkkeelld” ei voida erottaa keinotekoisesti tdimdn sadnnoksen sanamuodosta muutoin.
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Kyseisessd sddnnoksessd nimittdin todetaan, ettd "kliiniselld paremmuudella” tarkoitetaan, ettd
ladkkeelld osoitetaan olevan merkittavasti enemmain terapeuttista tai diagnostista hyotyda kuin
luvan saaneella harvinaisladkkeelld seuraavasti. Tatd seuraa luettelo kolmesta vaihtoehtoisesta
arviointiperusteesta, jotka on esitetty kdyttden rinnastuskonjunktiota "tai”. Mainitun sddnnoéksen
sanamuodosta ilmenee siis selvésti, ettd ladkkeen kliinistd paremmuutta ei arvioida kaikkien
saddettyjen arviointiperusteiden kokonaisarvioinnin perusteella, vaan riittad, ettd yksikin niista

tayttyy.

Kaikesta edelld esitetystd seuraa, ettd ensimmadinen valitusperuste on hyléttévé perusteettomana.

Toinen valitusperuste

Asianosaisten vditteet

Toisessa valitusperusteessaan Mylan arvostelee unionin yleistd tuomioistuinta siitd, ettei se
perustellut valituksenalaisen tuomion 137-139 kohdassa riittavasti toteamustaan, jonka mukaan
kohdepopulaation koon arvioinnissa kéytetty 10 prosentin raja ylittyi.

Mylan ei kiistd sitd, ettd yli 10 prosenttia Tobi Podhaleria kayttavistéd potilaista karsi yskésta, eika
sitd, ettd yskdd on tdman vuoksi pidetty tdmén ladkkeen erittdin yleisend haittavaikutuksena.
Mylan katsoo kuitenkin, ettd unionin yleinen tuomioistuin ei perustellut riittavésti sitd, ettd
koska vahintddn 10 prosenttia kyseisistd potilaista oli karsinyt yskastd, Tobi ja Tobramycin VVB
ovat turvallisempia ja niiden kaytto keskeytetddn harvemmin kuin ensin mainittu lddkkeen osalta.
Unionin yleinen tuomioistuin ei Mylanin mukaan selittanyt, miksi kaikille potilaille, jotka kérsivét
yskéstd Tobi Podhaleria kédyttédessédén, tai osalle heistd saattoi mahdollisesti kehittyé intoleranssi.

Mylanin mukaan unionin yleinen tuomioistuin ei ottanut huomioon merkityksellisempia
tosiseikkoja ja erityisesti sitd, ettd vain 3,9 prosenttia potilaista oli keskeyttdnyt Tobi Podhalerilla
toteutettavan hoidon yskdn vuoksi, mikd sen mukaan osoittaa, ettd niiden potilaiden
prosenttiosuus, joille kehittyi yskdn vuoksi intoleranssi, on selvisti alle 10 prosenttia.

Tobi Podhaler aiheuttaa Mylanin mukaan liséksi vihemman yleisid vakavia haittavaikutuksia kuin
Tobi.

Komissio vastaa, ettd toinen valitusperuste on hyléttéva tdysin perusteettomana. Komission tavon
VVB viittaa, ettd taima valitusperuste on perusteeton.

Unionin tuomioistuimen arviointi asiasta

On muistutettava, ettd vakiintuneen oikeuskdytdnnon mukaan perusteluvelvollisuus ei velvoita
unionin yleistd tuomioistuinta esittimédn selvitystd, jossa seurattaisiin tyhjentdvisti ja kohta
kohdalta kaikkia riidan asianosaisten esittdimid pdédtelmid, ja unionin yleisen tuomioistuimen
perustelut voivat siten olla implisiittisid, kunhan asianosaiset saavat niiden avulla selville syyt,
joiden vuoksi unionin yleinen tuomioistuin ei ole hyviksynyt asianosaisten argumentteja, ja
unionin tuomioistuimella on niiden avulla kdytettdvissddn riittdvat tiedot, jotta se kykenee
harjoittamaan laillisuusvalvontaansa (ks. vastaavasti tuomio 4.7.2024, Westfilische
Drahtindustrie ja Pampus Industriebeteiligungen v. komissio C-70/23 P, EU:C:2024:580, 57 kohta
oikeuskaytédntoviittauksineen).
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Nyt kasiteltdvdassa tapauksessa unionin yleinen tuomioistuin toi kyseisessd vakiintuneessa
oikeuskaytinnossd asetettujen edellytysten mukaisesti esiin ne syyt, joiden vuoksi Tobramycin
VVB on turvallisempi kuin Tobi Podhaler. Unionin yleinen tuomioistuin nimittdin totesi
valituksenalaisen tuomion 137-139 kohdassa ensinnikin, ettd riidanalaisen paitoksen taustalla
olevat tutkimukset osoittavat, ettd yskaa esiintyy useammin Tobi Podhaleria kéyttévilla potilailla
kuin Tobia tai Tobramycin VVB:td kayttavilla potilailla kyseessd olevasta ikdryhmasta
riippumatta. Se totesi myds, ettd Tobi Podhalerin intoleranssiprosentti oli suurempi kuin Tobille
ja Tobramycin VVB:lle ominainen intoleranssiprosentti. Toiseksi unionin yleinen tuomioistuin
totesi edelleen kyseisiin tutkimuksiin viitaten, ettd kohdepopulaatiossa oli huomattava osa, jolle,
kun otetaan huomioon se, ettd yskd oli Tobi Podhalerin "erittdin yleinen” haittavaikutus, olisi
mahdollisesti voinut kehittya intoleranssi, joka olisi ollut peruste vaihtoehtoiselle hoidolle Tobi
Podhalerilla. Unionin yleinen tuomioistuin totesi timén perusteella, ettd oli virheellistd ottaa
huomioon vain niiden potilaiden osuus, jotka olivat keskeyttineet Tobi Podhalerilla
toteutettavan hoidon yskdn ilmenemisen vuoksi (eli 3,9 prosenttia kyseisella lddkkeelld
hoidettujen potilaiden kokonaismééristd), vaikka kaikkien niiden potilaiden osuus, joille
mahdollisesti kehittyy tédtd koskeva intoleranssi, on yli 10 prosenttia tdstd kokonaisméaarastd. Se
totesi, ettd joka tapauksessa tdma keskeyttdmisprosentti oli Tobi Podhalerin osalta suurempi kuin
Tobin ja Tobramycin VVB:n osalta.

Mpylanin viitteestd, jonka mukaan ainoastaan Tobi Podhalerin kidyton keskeyttéville potilaille olisi
katsottava kehittyneen intoleranssi kyseiselle lddkkeelle, on riittdvad todeta, ettd unionin yleinen
tuomioistuin totesi valituksenalaisen tuomion 137-141 kohdassa, ettd potilaalle voi kehittya
intoleranssi kyseiselle laakkeelle, jos hianelle aiheutuu hoidosta haittavaikutuksia, jotka voitaisiin
valttdd vaihtoehtoisella hoidolla, kuten ilmenee arviointikertomuksista, joihin komissio on
tukeutunut.

Edelld esitetystd seuraa, ettd unionin yleinen tuomioistuin perusteli riittavasti toteamustaan, jonka
mukaan komissio oli riidanalaisessa paatoksessd asianmukaisesti péaattényt, ettd Tobramycin VVB
oli kliinisesti parempi kuin Tobi Podhaler, huomattavassa osassa kohdepopulaatiota.

Mylanin viite, joka koskee perustelujen puutteellisuutta, on siis perusteeton.

Tobin ja Tobi Podhalerin haittavaikutusten arvioinnin osalta on muistutettava, ettd unionin
tuomioistuimen vakiintuneen oikeuskdytdnnon mukaan SEUT 256 artiklan 1 kohdan toisen
alakohdan ja Euroopan unionin tuomioistuimen perussadannon 58 artiklan ensimmaisen kohdan
mukaan unionin tuomioistuimen toimivalta, kun se lausuu unionin yleisen tuomioistuimen
ratkaisusta tehdystd valituksesta, rajoittuu oikeudellisiin seikkoihin, eikd se voi arvioida
tosiseikkoja. Unionin yleiselld tuomioistuimella on nidin ollen yksinomainen toimivalta arvioida
todisteita. Lukuun ottamatta sitd tapausta, ettd todisteet on otettu huomioon védristyneelld
tavalla, niiden arviointi ei ndin ollen ole sellainen oikeuskysymys, ettd se sellaisenaan kuuluisi
unionin tuomioistuimen muutoksenhaun yhteydessd harjoittaman valvonnan piiriin (ks.
vastaavasti unionin tuomioistuimen varapresidentin mdaardys 22.2.2022, Fastweb v. komissio,
C-649/21 P(I), EU:C:2022:171, 27 kohta oikeuskéytantoviittauksineen).

Valituskirjelmén 22 kohdassa esittdmallddn vaitteelld, jonka mukaan unionin yleinen tuomioistuin
ei ottanut huomioon merkityksellisimpié tosiseikkoja, Mylan vain kyseenalaistaa — vetoamatta
minkddnlaiseen vadristyneelld tavalla huomioon ottamiseen - niiden todisteiden
merkityksellisyyden, joiden perusteella unionin yleinen tuomioistuin totesi, ettd Tobramycin
VVB oli kliinisesti parempi kuin Tobi Podhaler kohdepopulaation huomattavan osan osalta.
Kyseistd viitettd ei ndin ollen voida ottaa tutkittavaksi.
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Toinen valitusperuste on ndin ollen osittain hyldttavd perusteettomana ja osittain jatettdava
tutkimatta.

Kaiken edelld esitetyn perusteella valitus on hylattava kokonaisuudessaan.

Oikeudenkiyntikulut

Unionin tuomioistuimen tydjarjestyksen 184 artiklan 2 kohdan nojalla on niin, ettd jos valitus on
perusteeton, unionin tuomioistuin tekee ratkaisun oikeudenkayntikuluista.

Saman tyojarjestyksen 138 artiklan 1 kohdan mukaan, jota sovelletaan valituksen késittelyyn
tyojarjestyksen 184 artiklan 1 kohdan nojalla, asianosainen, joka havida asian, velvoitetaan
korvaamaan oikeudenkayntikulut, jos vastapuoli on sitéd vaatinut.

Koska komissio, VVB ja EMA ovat vaatineet Mylanin velvoittamista korvaamaan
oikeudenkdyntikulut ja koska Mylan on havinnyt asian, sen on vastattava omista
oikeudenkdyntikuluistaan, minka lisdksi se on velvoitettava korvaamaan komission, VVBn ja
EMAn oikeudenkéyntikulut.

Nailld perusteilla unionin tuomioistuin (kahdeksas jaosto) on ratkaissut asian seuraavasti:

1) Valitus hyldtaan.

2) Mylan IRE Healthcare Ltd velvoitetaan korvaamaan oikeudenkiyntikulut.

Allekirjoitukset
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