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W Repertoriul jurisprudentei

HOTARAREA TRIBUNALULUI (Camera a patra)

19 septembrie 2019*

»Medicamente de uz uman — Suspendarea autorizatiei de introducere pe piata a substantelor de
contrast de uz uman care contin gadoliniu — Articolele 31 si 116 din Directiva 2001/83/CE —
Principiul precautiei — Egalitate de tratament — Proportionalitate — Impartialitate”
In cauza T-783/17,

GE Healthcare A/S, cu sediul in Oslo (Norvegia), reprezentatd de D. Scannell, barrister, de G. Castle si
de S. Oryszczuk, solicitors,

reclamanta,
impotriva
Comisiei Europene, reprezentata de M. Wilderspin si de A. Sipos, in calitate de agenti,
parata,
avand ca obiect o cerere intemeiata pe articolul 263 TFUE, prin care se urmareste anularea Deciziei de
punere in aplicare C(2017) 7941 final a Comisiei din 23 noiembrie 2017 privind, in cadrul articolului
31 din Directiva 2001/83/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 6 noiembrie 2001 de
instituire a unui cod comunitar cu privire la medicamentele de uz uman (JO 2001, L 311, p. 67, Editie
speciala, 13/vol. 33, p. 3), autorizatiile de introducere pe piatd a substantelor de contrast de uz uman
care contin gadoliniu si una sau mai multe dintre substantele active ,acid gadobenic, gadobutrol,
gadodiamidd, acid gadopentetic, acid gadoteric, gadoteridol, gadoversetamida si acid gadoxetic”, in
masura in care aceastd decizie priveste Omniscan,

TRIBUNALUL (Camera a patra),

compus din domnul H. Kanninen, presedinte, domnul L. Calvo-Sotelo Ibanez-Martin (raportor) si
doamna I. Reine, judecatori,

grefier: domnul P. Cullen, administrator,
avand in vedere faza scrisa a procedurii si in urma sedintei din 29 ianuarie 2019,

pronunta prezenta

* Limba de procedura: engleza.
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Hotarare

I. Istoricul cauzei

Reclamanta, GE Healthcare A/S, este o filiala norvegiana detinutd in intregime de GE Healthcare Inc.
Ea face parte din grupul de societiti GE Healthcare, care desfasoara mai multe activitiati medicale si
farmaceutice in intreaga lume.

Reclamanta este producatorul substantei Omniscan (gadodiamida) si este titular al autorizatiilor de
introducere pe piatd (denumite in continuare ,,AIP”) a acestei substante in 15 state membre.

Omniscan este o substanta de contrast cu structura liniara pe bazd de gadoliniu (denumit in continuare
»gadoliniu liniar”), spre deosebire de substantele de contrast tot pe bazi de gadoliniu, dar cu structura
macrociclica (denumit in continuare ,gadoliniu macrociclic”). Acesta este administrat intravenos si este
utilizat ca amplificator de contrast pentru ameliorarea imaginilor obtinute in imagistica prin rezonanta
magnetica (denumita in continuare ,RMN”) si in angiografia prin rezonantd magnetica. Substantele de
contrast pe baza de gadoliniu permit ameliorarea vizualizérii tumorilor si a leziunilor pacientilor si
optimizarea preciziei diagnosticului bolilor cronice precum cancerul si afectiunile cardiace. Acestea
sunt clasificate drept medicamente.

In cursul anului 2010, Comitetul pentru medicamente de uz uman (denumit in continuare ,CHMP”) a
constatat existenta unei legaturi intre substantele de contrast pe bazad de gadoliniu si fibroza sistemica
nefrogend a pacientilor care suferd de insuficienta renald severda. Aceastd constatare a condus la
adoptarea unor masuri de gestionare a acestui risc. Masurile respective includ avertismente care
figureaza in informatiile referitoare la substanta, restrictii in utilizarea de cétre pacientii care sufera de
insuficienta renala si o contraindicatie pentru pacientii cu insuficientd renala grava sau acuta.

La 14 ianuarie 2016, a avut loc o evaluare comund a unor documente care reunesc si analizeaza
reactiile adverse cauzate de medicamente, cu alte cuvinte a unor rapoarte periodice actualizate privind
siguranta (denumite in continuare ,RPAS”). Cu ocazia acestei evaluari a RPAS privind substantele de
contrast pe bazd de gadoliniu, Comitetul consultativ pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd (denumit in continuare ,PRAC”) a observat ci unele publicatii mentionau o retentie
a gadoliniului in corpul uman, in special in creier, dar nu fusese identificata nicio consecinti clinica a
acestei retentii pani in acel moment. In acel stadiu, PRAC a apreciat ci balanta beneficiu-risc a
Omniscan era pozitiva. Cu toate acestea, PRAC a recomandat sd se adauge acumularea si retentia
gadoliniului in creier in planul de gestionare a riscurilor si sa se precizeze in acesta cd semnificatia
clinici a retentiei mentionate era o informatie care lipsea. In sfarsit, PRAC a sugerat ci aceastd
acumulare si consecintele sale clinice ficeau obiectul unei evaluari detaliate.

La 9 martie 2016, Comisia Europeana a formulat sesizarea prevazuta la articolul 31 din Directiva
2001/83, pentru motivul ca o reexaminare a substantelor de contrast pe bazid de gadoliniu ar trebui sa
permitd o evaluare mai detaliatd a dovezilor privind acumularea acestora in creier. Comisia a addugat
cd o asemenea evaluare ar trebuie sa permitd si o reevaluare a balantei beneficiu-risc a acestor
substante pentru a se stabili daca se impunea mentinerea, modificarea, suspendarea sau retragerea
AlIP-urilor.

Articolul 31 alineatul (1) primul paragraf din Directiva 2001/83 prevede o procedurd potrivit cireia,
»[i]n situatii speciale in care sunt implicate interesele Uniunii, statele membre, Comisia sau solicitantul
ori titularul autorizatiei de introducere pe piata sesizeazd [CHMP] in vederea aplicarii procedurii
prevéazute la articolele 32, 33 si 34 inainte de adoptarea oricérei decizii privind solicitarea, suspendarea
sau retragerea unei [AIP], ori cu privire la orice altd modificare a conditiilor unei [AIP] care apare
necesara”. In plus, al doilea paragraf al articolului 31 alineatul (1) din Directiva 2001/83 prevede c,
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»[i]n cazul in care sesizarea are loc in urma evaludrii datelor de farmacovigilenta referitoare la un
medicament autorizat, se sesizeazi [PRAC] [...] [PRAC] emite o recomandare [...] Recomandarea
finald este transmisa [CHMP] [...]”.

In temeiul unei prime recomandiri din 9 martie 2017, PRAC a recomandat in special suspendarea AIP
pentru Omniscan.

La 20 martie 2017, reclamanta a solicitat reexaminarea primei recomandiri a PRAC. In cadrul cererii
de reexaminare respective, reclamanta a sustinut ci aceastd prima recomandare se baza pe erori si pe
omisiuni, cd nu s-a ficut o evaluare justa a raportului beneficiu-risc al Omniscan si ca principiul
precautiei nu fusese aplicat in mod corect. Pe de alta parte, reclamanta a contestat compunerea
grupului de experti consultat de PRAC. In sfarsit, reclamanta a considerat ci suspendarea AIP pentru
Omniscan era disproportionata avand in vedere posibilitatea de adoptare a altor masuri de minimizare
a riscurilor.

PRAC a formulat o a doua recomandare la 6 iulie 2017. Aceasta nu difera deloc de prima.

PRAC a admis astfel ca gadoliniul putea fi detectat in creier dupa administrarea sa. El a remarcat de
asemenea cd consecintele clinice pe termen lung ale retentiei sale in creier ramaneau necunoscute si
cd, chiar dacd nu a fost inca demonstratd nicio reactie adversd de ordin neurologic derivata din aceasta
acumulare, datele pe termen lung erau limitate. Cu toate acestea, PRAC a considerat ca lipsa sau
insuficienta informatiilor disponibile cu privire la efectele gadoliniului in studiile de caz nu poate fi
consideratd dovadd a lipsei de toxicitate a acestei substante in creier. Tindnd seama in special de
datele care sugereaza o dechelare a substantelor liniare in vivo si de zonele creierului afectate, PRAC a
considerat ca erau plauzibile unele efecte nocive cum ar fi probleme ale motricitatii fine sau tulburari
cognitive, precum si posibile interactiuni cu unele boli. Prin urmare, PRAC a apreciat cd ingrijorarile
legate de eventualitatea unor leziuni neurologice asociate cu acumularea de gadoliniu in creier erau
rezonabile si serioase. Cu toate acestea, PRAC a exprimat opinia cd, desi substantele pe bazd de
gadoliniu liniar si macrociclic aveau, ambele, capacitatea de a afecta creierul, substantele liniare au fost
retinute in acesta timp de un an sau mai mult, in timp ce substantele macrociclice nu au indicat decat
o crestere temporard a concentratiei de gadoliniu in creier si au fost eliminate mai rapid.

Pe de alta parte si in timp ce reclamanta sustinea ca Omniscan beneficia de o indicatie unica pentru
imagistica perfuziei miocardice in patru state membre datoritd interesului specific pe care il prezenta
pentru aceasta imagistica, PRAC a contestat acest interes. PRAC a observat ca Omniscan beneficia si
de o indicatie pentru un RMN al intregului corp care includea imagini ale inimii, inclusiv imagistica
perfuziei miocardice. PRAC a amintit de asemenea ca folosirea substantelor de contrast pe bazi de
gadoliniu era contraindicatd pentru pacientii care sufereau de insuficienta renald grava sau acuta, insa
a constatat cd, in urma introducerii unor mésuri de minimizare a riscurilor in anul 2010, nu a fost
observat niciun caz confirmat nou de fibroza sistemica nefrogena. PRAC a mai mentionat aparitia
unor placi cutanate in urma injectirii de gadoliniu liniar. In sfarsit, in ceea ce priveste reactiile de
hipersensibilitate, PRAC a recunoscut cd rezumatul caracteristicilor Omniscan includea deja
avertismente si masuri de reducere a riscului adecvate, dar a ardtat de asemenea ca pretinsele
diferente dintre Omniscan si alte substantele de contrast pe bazid de gadoliniu erau, in aceastd
privinta, mult prea mici pentru a influenta balanta beneficiu-risc.

Avand in vedere ceea ce preceda si tindnd seama de existenta produselor de substitutie si de existenta
unor ingrijordri serioase in ceea ce priveste eventualele tulburari neurologice, precum si de riscurile
deja asociate utilizarii unor substante de contrast pe bazd de gadoliniu liniar, inclusiv de riscul
semnificativ de fibroza sistemica nefrogena si de aparitie a unor placi cutanate, PRAC a considerat ca
pacientii nu pot suporta aceste riscuri in asteptarea unor dovezi stiintifice concludente cu privire la
reactiile neurotoxice pe termen lung ale Omniscan si ca avantajul acestei substante in materie de
contrast in RMN nu prevala asupra acestor riscuri.

ECLLEU:T:2019:624 3



14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

HOTARAREA DIN 19.9.2019 — Cauza T-783/17
GE HEeaLTHCARE/COMISIA

In cele din urmi, PRAC, in cea de a doua recomandare a sa, si-a reiterat concluzia ci raportul
beneficiu-risc al substantelor de contrast pe bazd de gadoliniu liniar nu mai era favorabil si ca, in afara
exceptiilor, AIP-urile lor trebuiau sa fie suspendate, in timp ce AIP-urile substantelor macrociclice
trebuiau numai sa fie modificate. La fel ca in prima sa recomandare, PRAC a propus ca aceasta
suspendare sa nu poatd fi ridicata decat cu conditia ca titularii de AIP-uri sa furnizeze date care sa
indice fie existenta unor beneficii semnificative pe plan clinic care nu erau inci stabilite si care ar
prevala asupra riscurilor asociate substantei, fie cd substanta nu conducea la retentia gadoliniului in
tesuturi, inclusiv in creier.

A doua recomandare a PRAC a fost transmisa ciatre CHMP. CHMP si-a emis avizul la 20 iulie 2017. In
pofida unor opinii divergente ale reprezentantilor din 12 state membre si ale reprezentantilor
norvegieni si islandezi, acesta si-a exprimat in esenti acordul cu recomandirile PRAC. In special,
acesta a considerat ca balanta beneficiu-risc a Omniscan nu mai este favorabila.

CHMP nu a fost de acord insa cu anumite puncte din cea de a doua recomandare a PRAC.

Mai intai, CHMP nu si-a insusit afirmatia PRAC potrivit cireia substantele macrociclice nu prezinta
decat o crestere temporara a gadoliniului in creier si sunt eliminate rapid. Acesta a apreciat cd era
suficient sa se observe ci ,cantititile de gadoliniu din creier [...] au aratat diferente intre substantele
liniare si cele macrociclice in ceea ce priveste acumularea in timp”.

In continuare, avand in vedere utilizarea pe scara largi a gadoliniului si lipsa de date privind reactiile
adverse ale acumularii sale in creier, CHMP a considerat ca aceste reactii adverse si eventualele
interactiuni ale acestei substante cu unele boli erau mai curand ,posibile” decat ,plauzibile”, intrucét
»plauzibil” ar implica un risc de prejudiciu mai ridicat.

In sfarsit, CHMP a apreciat ci riscul aparitiei unor plici cutanate asociate de PRAC cu expunerea la
gadoliniul liniar nu se baza decat pe un numar limitat de cazuri si nu ar putea constitui, prin urmare,
un motiv pertinent de suspendare a AIP-urilor.

In urma avizului CHMP, Comisia a transmis proiectul siu de decizie Comitetului permanent pentru
medicamente de uz uman, la 1 septembrie 2017, marcand astfel inceputul unui termen in care statele
membre isi pot prezenta observatiile. Republica Cehd, Italia si Polonia au emis obiectii impotriva
acestui proiect.

Din luna august pana in luna noiembrie a anului 2017, reclamanta si Comisia au mai avut un schimb
de scrisori cu privire la avizul CHMP.

La 23 noiembrie 2017, Comisia a adoptat Decizia de punere in aplicare C(2017) 7941 final privind, in
cadrul articolului 31 din Directiva 2001/83, autorizatiile de introducere pe piata a substantelor de
contrast de uz uman care contin gadoliniu si una sau mai multe dintre substantele active ,acid
gadobenic, gadobutrol, gadodiamida, acid gadopentetic, acid gadoteric, gadoteridol, gadoversetamida si
acid gadoxetic” (denumitd in continuare ,decizia atacata”).

In temeiul articolului 3 primul paragraf si al anexei IB la aceastd decizie, statele membre trebuie si
suspende AlIP-urile pentru substantele de contrast pe baza de gadoliniu liniar, printre care si
Omniscan. Potrivit articolului 3 al doilea paragraf si anexei IV la aceeasi decizie, suspendarea
AlIP-urilor nu poate fi ridicatd decat cu conditia ca titularul lor sa furnizeze date care sa indice fie
existenta unor beneficii semnificative pe plan clinic care nu erau incd stabilite si care prevaleaza
asupra riscurilor asociate substantei in discutie, fie ca faptul ci aceastd substantd nu este supusa unei
dechelari semnificative si nu conduce la retentia gadoliniului in tesuturi. Cu toate acestea, din
articolul 3 al treilea si al cincilea paragraf din decizia respectiva rezultd cd statele membre pot amana
suspendarea AIP pentru o perioadda care nu depédseste 12 luni, atunci cdnd considera ca
medicamentele in cauza sunt cruciale.
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Din considerentele (4) si (5) ale deciziei atacate reiese cid motivele acesteia se regisesc in evaluarea
stiintificai a CHMP, care este anexata.

II. Procedura si concluziile partilor

Prin cererea introductiva depusa la grefa Tribunalului la 1 decembrie 2017, reclamanta a introdus
prezenta actiune.

Prin act separat depus la grefa Tribunalului la 1 decembrie 2017, reclamanta a introdus o cerere de
masuri provizorii. Aceastd cerere a fost respinsa prin Ordonanta din 11 iulie 2018, GE
Healthcare/Comisia (T-783/17 R, EU:T:2018:503), si s-a dispus solutionarea cererii privind cheltuielile
de judecatd odatd cu fondul.

La 20 februarie 2018, Comisia a depus memoriul in aparare.

La 17 aprilie 2018, reclamanta a depus replica.

La 4 iunie 2018, Comisia a depus duplica.

La propunerea judecitorului raportor, Tribunalul (Camera a patra) a decis deschiderea fazei orale a
procedurii.

Prin scrisoarea din 6 noiembrie 2018, Tribunalul a notificat Comisiei o mdsura de organizare a
procedurii la care aceasta a raspuns la 23 noiembrie 2018.

Pledoariile partilor si raspunsurile acestora la intrebarile adresate de Tribunal au fost ascultate in
sedinta din 29 ianuarie 2019. In aceasta sedintd, reclamanta a confirmat cd actiunea sa se limita la
anularea deciziei atacate in misura in care aceasta priveste Omniscan.

Reclamanta solicitd Tribunalului:

— anularea deciziei atacate;

— obligarea Comisiei la plata cheltuielilor de judecata.

Comisia solicita Tribunalului:

— respingerea actiunii;

— obligarea reclamantei la plata cheltuielilor de judecata.
IIL in drept

A. Cu privire la aspectul daca actiunea a fost introdusa in numele tuturor titularilor de AIP
pentru Omniscan

Potrivit Comisiei, in cererea sa introductivd, reclamanta ar afirma cd nu actioneazd doar in nume
propriu, ci si in numele celorlalti titulari de AIP pentru Omniscan care fac parte din grupul GE
Healthcare. In aceste conditii, ea precizeazi ci reclamanta nu a furnizat elemente de probi in acest
sens decat in anexa la replica sa si, prin urmare, tardiv, asa incat actiunea nu ar putea fi extinsa la
acesti alti titulari. In plus, reclamanta nu ar fi vizati in mod direct de suspendarea AIP-urilor detinute
de alte societiti.

ECLLEU:T:2019:624 5
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Reclamanta raspunde cd este vizatd in mod direct si individual de decizia atacatd, intrucat aceasta
afecteaza AIP-urile pentru Omniscan detinute de alte societati din grupul GE Healthcare, precum si
de alte doua societéti distribuitoare in Cipru si in Germania, deoarece ea este singurul producator al
acestei substante, iar aceasti decizie o impiedicd si o introduci pe piatd. In plus, aceasta depune, in
anexa la replicd, documente care emand de la aceste societati, prin care se stabileste cd ea actioneaza
in numele lor. In sfarsit, in rispuns la o intrebare adresati de Tribunal in sedinti, reclamanta a
confirmat ca actiona in numele tuturor titularilor de AIP pentru Omniscan, aspect de care s-a luat act
in procesul-verbal de sedinta.

In aceasti privinti, trebuie amintit c, in temeiul articolului 21 primul paragraf din Statutul Curtii de
Justitie a Uniunii Europene si al articolului 76 primul paragraf litera (a) din Regulamentul de
procedura al Tribunalului, cererea introductiva trebuie sa cuprindd numele si domiciliul
reclamantului.

Or, in spetd, cererea introductivd nu a fost introdusi in mod explicit decat in numele reclamantei. In
plus, mandatul anexat la cererea introductiva si acordat consilierilor reclamantei nu a fost emis decat
de citre aceasta si doar in numele siu. In plus, imprejurarea ci, pentru a demonstra admisibilitatea
actiunii sale, reclamanta a indicat in trecere, in cererea sa introductiva, ca decizia atacatd aducea
atingere, de asemenea, intereselor societatii-mama a acesteia si celorlalte societiti din grupul GE
Healthcare nu poate demonstra ca ea nu actiona doar in nume propriu, ci si in numele si pe seama
altor entititi, de altfel neidentificate in actul de sesizare a instantei. In aceste imprejurari, cererea
introductiva trebuie si fie consideratd introdusd doar in numele reclamantei.

Comunicarea, in stadiul replicii, a unor documente redactate in cursul procedurii si care atestd ca
reclamanta actioneaza si in numele altor societdti nu poate modifica intinderea actiunii. Aceasta nu
poate nici sa fie consideratd, dupa cum solicitd in van reclamanta, o precizare a pozitiei adoptate in
cererea introductiva, o clarificare a argumentatiei care este dezvoltatd in aceasta sau un raspuns la
elemente noi. Punerea in aplicare a unei asemenea comunicari, pe de o parte, ar incilca articolul 21
primul paragraf din Statutul Curtii de Justitie a Uniunii Europene, articolul 76 primul paragraf
litera (a) din Regulamentul de procedurd, precum si natura replicii si, pe de alta parte, ar permite
evitarea regulilor interventiei, prevazute la articolele 142-144 din regulamentul mentionat.

In consecinta, fara a fi necesar sd se analizeze capacitatea reclamantei de a reprezenta alte societati in
fata Tribunalului, trebuie sa se considere cd actiunea a fost introdusd doar in numele acesteia.

B. Cu privire la motive

In sustinerea actiunii sale, reclamanta invoca cinci motive, intemeiate, primul, pe incilcarea articolului
116 din Directiva 2001/83, al doilea, pe nerespectarea principiului precautiei, al treilea, pe incalcarea
principiului egalitatii de tratament si nediscrimindrii, al patrulea, pe nerespectarea principiului
proportionalitétii si, al cincilea, pe incalcarea principiului bunei administrari.

In raspunsul la o intrebare adresati de Tribunal in sedinti, reclamanta si-a exprimat acordul cu privire

la faptul cd primele doua motive sunt legate intre ele. In consecintd, este necesar ca acestea sa fie
examinate impreuna.
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1. Cu privire la primul si la al doilea motiv, intemeiate pe incdlcarea articolului 116 din
Directiva 2001/83 si, respectiv, a principiului precautiei

a) Observatii introductive

Intrucit reclamanta invoci in special articolul 116 din Directiva 2001/83, trebuie amintit, cu titlu
introductiv, cd acest articol prevede cad autoritatile competente suspends, revocd sau modificd o AIP in
cazul in care se considerd cd medicamentul este nociv sau cd nu are efect terapeutic sau céd raportul
beneficii-riscuri nu este favorabil sau ca medicamentul nu are compozitia calitativd si cantitativa
declarata.

Aceste conditii de modificare, de suspendare sau de revocare a unei AIP sunt alternative, iar nu
cumulative (Hotirdrea din 11 decembrie 2014, PP Nature-Balance Lizenz/Comisia, T-189/13,
nepublicatd, EU:T:2014:1056, punctul 41). In plus, ele trebuie si fie interpretate conform principiului
general degajat de jurisprudentd, potrivit cdruia trebuie sd se recunoascd in mod incontestabil
protectiei sdnatatii publice o importantd preponderenta in raport cu consideratiile economice
(Hotararea din 19 aprilie 2012, Artegodan/Comisia, C-221/10 P, EU:C:2012:216, punctul 99).

Pe de alta parte, principiul precautiei, care constituie un principiu general al dreptului Uniunii,
abiliteazd autoritatile competente, in caz de incertitudine, sa ia masurile adecvate pentru prevenirea
anumitor riscuri potentiale privind sinatatea publicd, siguranta si mediul, fara a trebui si se astepte
demonstrarea deplind a caracterului real si grav al acestor riscuri (a se vedea in acest sens Hotararea
din 10 aprilie 2014, Acino/Comisia, C-269/13 P, EU:C:2014:255, punctul 57 si jurisprudenta citatd).

In consecinti, in conformitate cu principiul precautiei, riscurile privind sinitatea pe care motivele
mentionate la articolul 116 primul paragraf din Directiva 2001/83 au drept scop sa le prevind nu
trebuie sa aiba un caracter concret, ci doar un caracter potential (a se vedea in acest sens Hotéréarea din
10 aprilie 2014, Acino/Comisia, C-269/13 P, EU:C:2014:255, punctul 59, si Hotéréarea din 3 decembrie
2015, PP Nature-Balance Lizenz/Comisia, C-82/15 P, nepublicata, EU:C:2015:796, punctul 23).

In acest sistem, articolul 116 primul paragraf din Directiva 2001/83 confera drepturi intreprinderilor
titulare ale unei AIP, intrucat le garanteazd mentinerea AIP-urilor atat timp cat nu este stabilitd
existenta uneia dintre conditiile de modificare, de suspendare sau de revocare a acestora (a se vedea in
acest sens Hotérarea din 19 aprilie 2012, Artegodan/Comisia, C-221/10 P, EU:C:2012:216, punctul 96).
Prin urmare, in ceea ce priveste sarcina probei, autoritatii competente, in spetd Comisiei, ii revine
obligatia de a stabili cd sunt indeplinite conditiile referitoare la revocarea, la suspendarea sau la
modificarea unei AIP, prevazute la articolul 116 din Directiva 2001/83 (Hotérarea din 7 martie 2013,
Acino/Comisia, T-539/10, nepublicatd, EU:T:2013:110, punctul 79).

Tinand seama de principiul precautiei, Comisia poate totusi sa se limiteze la a furniza indicii serioase si
concludente care, fara a inlatura incertitudinea stiintificd, permit in mod rezonabil si se puni la
indoiala inocuitatea medicamentului in cauzd, efectul sdu terapeutic, existenta unui raport
beneficiu-risc favorabil sau compozitia calitativd si cantitativd declaratd a acestuia (Hotararea din
3 decembrie 2015, PP Nature-Balance Lizenz/Comisia, C-82/15 P, nepublicata, EU:C:2015:796,
punctul 23, si Hotararea din 7 martie 2013, Acino/Comisia, T-539/10, nepublicata, EU:T:2013:110,
punctul 66).

Cu toate acestea, adoptarea unei decizii de modificare, de suspendare sau de revocare a unei AIP a
unui medicament nu este justificata decat daca aceastd decizie este sustinuta de date stiintifice sau
medicale obiective si noi (Hotérarea din 26 noiembrie 2002, Artegodan si altii/Comisia, T-74/00,
T-76/00, T-83/00-T-85/00, T-132/00, T-137/00 si T-141/00, EU:T:2002:283, punctele 174, 177 si 191-
194, si Hotararea din 11 decembrie 2014, PP Nature-Balance Lizenz/Comisia, T-189/13, nepublicata,
EU:T:2014:1056, punctele 44 si 75).
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In aceasti privintd, autoritatea competenta este obligati si indice principalele rapoarte si expertize
stiintifice pe care se intemeiaza si sd precizeze, in cazul unei divergente semnificative, motivele pentru
care se indeparteazd de la concluziile rapoartelor sau ale expertizelor prezentate de intreprinderile in
cauza. Aceasta obligatie se impune in special in caz de incertitudine stiintifica. Este vorba sa se
procedeze in mod contradictoriu si transparent, pentru a se garanta ca substanta vizatd a facut
obiectul unei evaluari stiintifice detaliate si obiective, bazata pe o confruntare a tezelor stiintifice celor
mai reprezentative si a pozitiilor stiintifice exprimate de laboratoarele farmaceutice in cauza (a se vedea
in acest sens Hotdrarea din 26 noiembrie 2002, Artegodan si altii/Comisia, T-74/00, T-76/00,
T-83/00-T-85/00, T-132/00, T-137/00 si T-141/00, EU:T:2002:283, punctul 200, si Hotédrarea din
11 decembrie 2014, PP Nature-Balance Lizenz/Comisia, T-189/13, nepublicata, EU:T:2014:1056,
punctul 52).

In aceste conditii, trebuie amintit, dupid cum a admis reclamanta in sedint, ci Tribunalul nu poate
inlocui aprecierea PRAC si a CHMP cu propria apreciere. Controlul sdu jurisdictional se exercitd
numai asupra legalititii functionarii lor, precum si asupra coerentei interne si a motivarii
recomandarii PRAC si ale avizului emis de CHMP. Cu privire la acest ultim aspect, instanta este
abilitatd exclusiv sd verifice dacd recomandarea si avizul contin o motivare care permite si se
aprecieze consideratiile pe care se intemeiazd si daca stabilesc o legitura comprehensibila intre
constatarile medicale sau stiintifice si concluziile pe care le prezinti (a se vedea in acest sens
Hotéararea din 11 decembrie 2014, PP Nature-Balance Lizenz/Comisia, T-189/13, nepublicatd,
EU:T:2014:1056, punctul 52).

Acestea sunt consideratiile in lumina carora trebuie apreciate argumentele reclamantei. Ele privesc
evaluarea, aflatd la baza deciziei atacate, atat a riscurilor, cat si a beneficiilor gadoliniului liniar si ale
Omniscan in special.

b) Cu privire la evaluarea riscurilor gadoliniului liniar si ale Omniscan in special

Reclamanta critica, mai intdi, evaluarea riscurilor de reactii adverse de ordin neurologic asociate
utilizarii gadoliniului liniar, apoi evaluarea altor riscuri legate de aceastd utilizare. Ea aratd, in acest
context, cd principiul precautiei impune ca un risc pentru sanatatea publica sia aiba un caracter
plauzibil, iar nu pur ipotetic sau teoretic. Or, acest caracter plauzibil nu ar reiesi din analiza aflata la
baza deciziei atacate.

1) Cu privire la riscurile de ordin neurologic

In ceea ce priveste riscurile de ordin neurologic, reclamanta contesta succesiv evaluarea PRAC si pe cea
a CHMP.

i) Cu privire la evaluarea PRAC

Reclamanta apreciaza ca niciun element de proba nou nu sustine evaluarea PRAC potrivit careia
Omniscan ar prezenta riscuri de ordin neurologic pentru pacienti si ca acesta a rasturnat in mod
nelegal sarcina probei care ii revenea in aceasta privinta.

— Cu privire la lipsa unei probe noi

Reclamanta sustine céd principiul precautiei nu exonereaza autoritatea de obligatia sa de a furniza
indicii serioase si concludente care si permitd punerea la indoiald a inocuitatii sau a eficacitatii
medicamentului in discutie. In special, ulterior acordirii unei AIP, sarcina probei ar reveni autorititii,
iar aceasta nu ar putea sa suspende o AIP decat pe baza unor date noi, iar nu pe baza unei simple
reevaluari a riscurilor deja examinate anterior.
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Or, in spetd, nu ar exista nicio proba solida, convingétoare si noua ca ar rezulta un risc de leziune
neurologicd pentru pacienti din utilizarea gadoliniului liniar si din acumularea acestuia in creier.
Studiile cu privire la retentia gadoliniului in organism si toxicitatea acestuia ar fi fost deja disponibile
la momentul procedurii de evaluare unicéd a rapoartelor periodice actualizate privind siguranta. PRAC
le-ar fi examinat deja la acel moment si ar fi concluzionat c3, in lipsa probei unui prejudiciu, raportul
beneficiu-risc al Omniscan ar fi in continuare favorabil. Datele mai recente nu ar fi condus la
dezvoltarea cunostintelor, cu exceptia faptului ca ar fi revelat o persistenta a gadoliniului macrociclic
in creier si eliminarea doar partiald a acestuia. In plus, un studiu al clinicii M. din Statele Unite ar
stabili ca tulburarile cognitive sau alte tulburari neurologice nu ar putea fi asociate cu Omniscan.

Aceasta argumentatie a reclamantei nu este insa convingatoare.

Mai intdi, potrivit jurisprudentei citate la punctele 45, 48 si 49 de mai sus, conform principiului
precautiei, suspendarea unei AIP nu trebuie si fie intemeiata pe probe solide si convingétoare, dupa
cum sustine reclamanta. Este suficient ca aceasta sia se bazeze pe indicii serioase si concludente,
rezultate din date stiintifice sau medicale noi, care nu inlaturd in mod necesar orice incertitudine
stiintificd, cu conditia sa genereze in mod rezonabil indoieli cu privire, printre altele, la existenta unui
raport beneficiu-risc favorabil.

In continuare, trebuie observat ci, potrivit articolului 107e alineatele (2) si (3) din Directiva 2001/83,
procedura de evaluare unicd a RPAS presupune pregatirea unui raport de catre un raportor in termen
de 60 de zile de la data primirii RPAS, posibilitatea statelor membre si a titularului AIP de a prezenta
observatii in termen de 30 de zile de la data primirii raportului de catre acestea, actualizarea raportului
mentionat de cétre raportor in termen de 15 zile de la data primirii observatiilor amintite si adoptarea
de citre PRAC a raportului final si a unei recomandiri in cadrul reuniunii care urmeazd acestei
actualizari. Procedura de evaluare unica a RPAS implica astfel o analiza critici a raportului
beneficiu-risc al unui produs medicamentos, care tine seama de orice informatie noud cu privire la
medicament si care poate conduce la modificarea, la suspendarea sau la retragerea AIP. Totusi,
aceastd procedurd raméane relativ concisd. De asemenea, o analiza stiintifici mai aprofundata se poate
dovedi necesara si poate impune deschiderea unei alte proceduri, precum cea prevazuta la
articolele 31 si 32 din Directiva 2001/83. In esenti, aceasti procedurd, mai complexi, presupune
intocmirea unui raport preliminar de catre unul sau doi raportori, precum in spetd, trimiterea acestui
raport pentru observatii titularilor de AIP si statelor membre, intocmirea, in functie de aceste
observatii, a unui raport actualizat, adoptarea unei recomandari de ciatre PRAC — toate acestea in
termen de 150 de zile —, posibilitatea titularilor de AIP de a solicita o reexaminare, posibilitatea
reunirii unor experti, adoptarea unei noi recomandéri de citre PRAC, comunicarea acestei noi
recomandari catre CHMP, adoptarea de catre acesta a unui aviz si comunicarea lui Comisiei,
titularilor de AIP si statelor membre, inainte ca aceasta sa ia o decizie.

Or, avand in vedere datele recente, PRAC a considerat, in cadrul procedurii de evaluare unica a RPAS,
ca balanta beneficiu-risc a Omniscan a rdmas pozitiva, dar si cd semnificatia clinicd a retentiei
gadoliniului in creier era o informatie care lipsea si cd aceasta retentie, precum si consecintele sale
clinice ar necesita o evaluare detaliatd. Aceastd sugestie a determinat Curtea sa deschida procedura
intemeiata pe articolul 31 din Directiva 2001/83, care a avut ca rezultat decizia atacata.

In aceste imprejurari, datele disponibile in stadiul procedurii de evaluare unici a RPAS nu pot fi
considerate ca fiind date deja evaluate pe deplin si nu pot justifica o suspendare a AIP pentru

Omniscan in urma procedurii in litigiu.

In orice caz, din a doua recomandare a PRAC reiese ci acesta s-a bazat printre altele pe 50 de studii
publicate in anii 2016 si 2017, cu alte cuvinte ulterior procedurii de evaluare unicd a RPAS.
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Este adevarat ca PRAC a invocat de asemenea, in cea de a doua recomandare a sa, faptul, dovedit deja
din anul 2010, cd substantele de contrast pe baza de gadoliniu liniar au fost asociate unui risc
semnificativ de fibroza sistemica nefrogena. Totusi, aceastd constatare nu constituie motivul
determinant al celei de a doua recomandéri a PRAC si al deciziei atacate. Dupa cum sustine Comisia,
acest risc a fost utilizat drept exemplu de reactie adversa a eliberarii gadoliniului liniar in tesuturi si a
acumuldrii sale ulterioare, intarind temerea ca gadoliniul eliberat in creier poate avea, de asemenea, un
efect toxic. Or, datele deja cunoscute anterior pot fi luate in considerare fara a se incalca principiul
precautiei si articolul 116 din Directiva 2001/83, intrucat acestea sunt utilizate numai pentru
confirmarea opiniei pe care autoritatea si-o formeaza pe baza unor date noi.

Avand in vedere ceea ce precedd, trebuie sa se admita ca a doua recomandare a PRAC a fost intemeiata
pe date stiintifice sau medicale noi.

— Cu privire la rdasturnarea sarcinii probei

Reclamanta reproseazi PRAC ca si-a bazat cea de a doua recomandare pe faptul ca lipsa sau
insuficienta datelor nu putea fi consideratd o dovada a inexistentei unui risc de reactie neurologica
adversa asociat retentiei gadoliniului in creier. PRAC i-ar fi transferat astfel, in mod nelegal, sarcina
probei care revine autoritétilor competente.

Dupé examinarea datelor observationale disponibile, PRAC a considerat cd, desi consecintele clinice ale
retentiei gadoliniului in creier erau necunoscute sau ramaneau neclare, lipsa sau insuficienta unor date
rezultate din rapoartele de caz nu poate fi consideratd o dovada a inexistentei unui risc de reactie
neurologicéd adversa.

Recomandarea PRAC nu poate fi insd redusa doar la aceasta afirmatie.

Mai intai, PRAC s-a intemeiat pe studii care aratd cd gadoliniul, indiferent dacd este liniar sau
macrociclic, are capacitatea de a traversa bariera hemato-encefalic si de a ajunge la creier.

In continuare, PRAC a citat autori care afirma ci substantele de contrast pe bazi de gadoliniu liniar
elibereazd mai mult gadoliniu in mediul lor tisular decat substantele macrociclice, din cauza stabilitatii
lor inferioare, si, prin urmare, au o tendintd mai mare de a se acumula in acest loc. Astfel, el a observat
ca substantele liniare sunt retinute in creier intr-o proportie de zece ori mai mare decéat substantele
macrociclice si raman prezente in acesta pentru o perioada de pana la un an sau chiar mai mare.

PRAC a aratat de asemenea ci, in pofida unei utilizari pe scara larga a gadoliniului, nu exista niciun
studiu care sa demonstreze semne clinice de neurotoxicitate in urma unei expuneri la gadoliniu, dupa
mai mult de 50 de saptaméni de la administrarea acestuia intravenos, sau semne histopatologice peste
o anumitd concentratie. Cu toate acestea, PRAC a atras atentia asupra faptului ca datele privind
efectele pe termen lung ale retentiei gadoliniului in creier erau inca limitate si cd reactiile adverse care
puteau fi asociate acestei acumulari puteau fi intarziate si subtile, iar raportarea lor spontana, supusa
unor diverse riscuri. In special, PRAC a luat in considerare studiul clinicii M. prezentat de reclamanti
in sustinerea substantei sale, dar 1-a respins, in principal pentru cé rezultatele acestuia erau limitate din
cauza dimensiunii esantionului de pacienti luat in considerare, a monitorizarii relativ scurte a efectelor
potentiale pe termen lung si a lipsei de informatii detaliate privind metodele statistice utilizate si
fiabilitatea acestora. De asemenea, PRAC a considerat ca studiile bazate pe experimente realizate pe
animale sdnatoase care au primit doze de gadoliniu intravenos nu puteau fi considerate ca acoperind
variabila bolilor care pot fi intalnite la om, care ar putea fi agravate de retentia gadoliniului in creier.
Pe de alta parte, PRAC a identificat o serie de alte studii care sugereaza o legatura intre o expunere la
gadoliniu si diverse reactii adverse, cum ar fi dureri de cap, tulburari de vedere sau de auz, simptome
digestive, respiratorii sau musculo-scheletale sau chiar probleme ale motricitatii fine sau dificultati
cognitive, in functie de zonele din creier afectate de acumularea gadoliniului si de dechelarea acestuia.
PRAC a amintit de asemenea ci toxicitatea gadoliniului a fost evidentiatd in cazurile in care acesta a
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fost injectat direct in sistemul nervos central al sobolanilor, prin faptul ca acesta provoacd modificari
morfologice si de comportament in functie de doza primitd. In sfarsit, dupd cum s-a aritat deja,
PRAC a amintit, ca dovada a toxicitatii prezentei gadoliniului liniar in tesuturi, ca acesta a fost asociat
unui risc semnificativ de fibroza sistemica nefrogena.

PRAC s-a intemeiat in cele din urma pe concluziile unui grup de experti pe care 1-a mandatat si care a
constatat, pe de o parte, acumularea gadoliniului liniar in creier, avand in vedere tendinta acestuia spre
dechelare, si, pe de altd parte, faptul ca acumularea respectiva ar putea, in mod plauzibil, sa aiba reactii
adverse.

Trebuie sa se constate ca PRAC s-a intemeiat astfel pe o apreciere a unor date stiintifice sau medicale
obiective care in mod cert nu inlaturd orice incertitudine stiintificd, dar care ar putea totusi sa
constituie indicii serioase si concludente, pe de o parte, cu privire la acumularea gadoliniului liniar in
creier intr-o proportie si pentru o duratd mai semnificative decat in cazul gadoliniului macrociclic si,
pe de altd parte, cu privire la potentialele efecte toxice ale acumularii mentionate.

In aceste imprejuriri, PRAC a fost in masura si considere, fird a rasturna sarcina probei, ci lipsa sau
insuficienta datelor provenite din rapoartele de caz nu poate fi considerata o dovada a inexistentei
unui risc de reactie neurologica adversd, din moment ce dispunea de elemente care generau indoieli
rezonabile in acest sens.

Criticile pe care le invoca reclamanta impotriva evaluarii de citre PRAC a riscurilor unor efecte
neurotoxice legate de retentia gadoliniului in creier nu sunt, asadar, intemeiate.

ii) Cu privire la evaluarea CHMP

Reclamanta sustine in esentda ca CHMP nu a efectuat, in principal, propria sa evaluare si c3, in orice
caz, prin faptul cd s-a indepartat de anumite evaludri ale PRAC, a subminat recomandarea acestuia.

— Cu privire la faptul cd CHMP nu ar fi efectuat propria sa evaluare

In ceea ce priveste reactiile adverse de ordin neurologic, reclamanta sustine c§, in opinia sa, CHMP si-a
exprimat in esentd acordul cu privire la a doua recomandare a PRAC fira sa fi efectuat propria sa
evaluare.

Cu toate acestea, trebuie amintit ca autoritatea este obligatd sa prezinte dovada unei veritabile
examindri numai atunci cand exista o serie de indicii suficient de concordante, care vin sa sustina
argumentatia reclamantului referitoare la lipsa unei asemenea examinari (a se vedea in acest sens
Hotérérea din 28 septembrie 2004, Tenreiro/Comisia, T-216/03, EU:T:2004:276, punctul 59).

Or, faptul ca CHMP a impartésit in mare masurd opinia PRAC nu inseamna cd nu ar fi efectuat
propria sa evaluare a datelor medicale sau stiintifice disponibile. Acest lucru este valabil cu atat mai
mult cu cat titularii de AIP au fost in masura sa isi sustina pozitia in fata CHMP la 18 iulie 2017 si cu
cat, dupa ce a expus continutul celei de a doua recomandéri a PRAC si a indicat ca este de acord in
general cu concluziile acesteia, CHMP le-a nuantat inainte de a furniza propriile concluzii. In sfarsit,
opiniile divergente ale reprezentantilor din 12 state membre si ale reprezentantilor norvegieni si
islandezi anexate la avizul CHMP evidentiaza existenta unei dezbateri in cadrul acestuia.

Prin urmare, nu s-a dovedit ca CHMP nu a efectuat propria sa evaluare a riscurilor neurologice care
pot rezulta in urma unei expuneri la gadoliniu.
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— Cu privire la faptul ca CHMP s-ar fi indepdrtat de anumite evaludri ale PRAC

Reclamanta aratd cda CHMP s-a indepartat de anumite evaluari ale PRAC, a carui recomandare ar fi
»subminat-o” astfel. Potrivit reclamantei, ar rezulta cé elementele aflate la baza propriului sau aviz si a
deciziei atacate nu ar fi nici solide, nici convingatoare.

Reclamanta aratd, in primul rand, ca, in ceea ce priveste faptul cd ar trebui sa se distingd substantele de
contrast pe bazd de gadoliniu liniar de cele pe baza de gadoliniu macrociclicc CHMP a considerat
necesar sa corecteze afirmatia PRAC potrivit careia ,substantele macrociclice” nu indicd decat o
crestere temporara a [gadoliniului] in creier si sunt eliminate rapid. CHMP ar fi considerat suficient s
constate ca ,cantititile de gadoliniu din creier pe perioade mai lungi au aritat diferente intre
substantele liniare si cele macrociclice in ceea ce priveste acumularea in timp”.

Cu toate acestea, nuanta adusa astfel de CHMP nu repune in discutie constatarea ci gadoliniul liniar
este supus dechelarii intr-o masurd mai mare decéat gadoliniul macrociclic si ca este retinut mai mult
timp in creier. Or, in special pe baza acestor constatiri, PRAC si CHMP au facut distinctie intre
substantele de contrast in functie de apartenenta lor la aceste doua tipuri de gadoliniu, iar Comisia a
suspendat, cu anumite exceptii, AIP-urile aferente unora, iar nu pe cele aferente celorlalte. Prin
urmare, contrar celor pretinse de reclamanta, formularea diferitd adoptati de CHMP nu este de
natura sa fragilizeze motivele care sustin decizia atacata.

Reclamanta aratd, in al doilea rand, cd, in avizul sau, CHMP a apreciat ca nu se putea sustine, asa cum
a facut PRAC, ca efectele negative si interactiunile potentiale ale gadoliniului cu bolile erau ,plauzibile”.
Reclamanta constata de asemenea ca CHMP a considerat preferabila folosirea adjectivului ,posibil” in
locul adjectivului ,plauzibil’, deoarece ,plauzibil” implica ,un potential de prejudiciu mai
semnificativ”’. Aceasta arata cd, pentru acelasi motiv, CHMP a considerat ca trebuie sa omitd termenul
»incd” din concluzia PRAC potrivit céireia ,[nu a] fost inca demonstratd nicio reactie neurologica
adversa, cum ar fi tulburari cognitive sau motorii, derivatd din acumularea de gadoliniu in creier”.

Avand in vedere cele aproximativ 300 de milioane de doze de substante de contrast pe baza de
gadoliniu administrate incepand din anul 1988 si lipsa de date privind efectele acumularii acestuia in
creier, reclamanta sustine ca CHMP a dezavuat astfel teza PRAC care std la baza deciziei atacate.

Trebuie amintit insa ca, pentru a justifica adoptarea unei mdsuri in temeiul articolului 116 din
Directiva 2001/83, este suficient un risc potential (a se vedea punctul 46 de mai sus). In plus, contrar
celor sustinute de reclamantd, suspendarea unei AIP nu trebuie neaparat sa fie intemeiata pe probe
solide si convingatoare, ci se poate baza numai pe indicii serioase si concludente, chiar daca acestea
nu ar inldtura orice incertitudine stiintifica (a se vedea punctul 59 de mai sus).

Pe de alta parte, dupd cum s-a aratat deja (a se vedea punctul 45 de mai sus), principiul precautiei
abiliteaza autoritatile competente, in caz de incertitudine, sa ia masurile adecvate pentru prevenirea
anumitor riscuri potentiale privind sinatatea publica, siguranta si mediul, fara a trebui sa se astepte
demonstrarea deplina a caracterului real si grav al acestor riscuri.

In plus, desi, dupa cum sustine reclamanta, evaluarea riscului nu se poate intemeia pe consideratii pur
ipotetice, Curtea a admis totusi cé principiul precautiei justificd adoptarea unor masuri restrictive chiar
si atunci cand se dovedeste imposibild determinarea cu certitudine a existentei sau a intinderii riscului
invocat, din cauza naturii insuficiente, neconcludente sau imprecise a rezultatelor studiilor efectuate,
dar persistd probabilitatea unui prejudiciu real pentru sanitatea publica in ipoteza realizarii riscului
(Hotararea din 10 aprilie 2014, Acino/Comisia, C-269/13 P, EU:C:2014:255, punctul 58, si Hotararea
din 3 decembrie 2015, PP Nature-Balance Lizenz/Comisia, C-82/15 P, nepublicatd, EU:C:2015:796,
punctul 22).
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Or, in spetd, CHMP nu a contestat in mod fundamental existenta unui risc prin introducerea celor
doud nuante mentionate mai sus in cea ce a doua recomandare a PRAC. CHMP a recunoscut,
desigur, la fel ca PRAC inaintea sa, cd nu a fost dovedita nicio reactie adversa la om care sa fi fost
cauzata de acumularea de gadoliniu in creier, in pofida faptului ca acesta a fost utilizat pe scara larga.
Cu toate acestea, CHMP nu a contestat punctul de vedere al PRAC potrivit caruia, in primul rénd,
datele de siguranta pe termen lung erau limitate, in al doilea rand, reactiile adverse care puteau fi
asociate acestei acumuldri puteau fi intérziate si subtile si, in al treilea rand, raportarea spontana a
reactiilor adverse era supusa unor diverse riscuri. Desi a recunoscut cd nu au fost demonstrate reactii
neurologice adverse, precum tulburari cognitive sau motorii, CHMP a admis existenta unui risc de
reactie adversa si de interactiune cu unele boli, avand in vedere datele care indica dechelarea in vivo a
agentilor liniari si datele neclinice care indica toxicitatea gadoliniului supus decheldrii.

In mod neesential, este necesar si se admitd, astfel cum sustine Comisia in inscrisurile sale de
procedurd, ca utilizarea de catre CHMP a adjectivului ,posibil” in locul adjectivului ,plauzibil” folosit
de PRAC a avut scopul de a evita crearea unei stiri de anxietate in randul pacientilor, iar nu de a se
indeparta, pe fond, de pozitia PRAC, intrucit CHMP a confirmat recomandarea acestuia de
suspendare a AIP-urilor pentru substantele de contrast pe baza de gadoliniu liniar.

Avand in vedere ansamblul motivelor de mai sus, inlocuirea de citre CHMP a adjectivului ,plauzibil”
cu termenul ,posibil” si eliminarea adverbului ,incd” din recomandarea PRAC nu pot fi considerate
semnificative pentru aplicarea articolului 116 din Directiva 2001/83 si a principiului precautiei. Astfel,
acestea nu sunt de natura sa afecteze legalitatea deciziei atacate.

2) Cu privire la celelalte riscuri decdt cele de ordin neurologic

In ceea ce priveste celelalte riscuri decat cele de ordin neurologic asociate utilizirii gadoliniului ca
substantd de contrast, reclamanta aratdi cd CHMP s-a delimitat de afirmatia PRAC potrivit careia
aparitia unor placi cutanate ar fi rezultatul unei expuneri la gadoliniul liniar, pentru motivul ca
aceasta afirmatie se baza pe un numadr limitat de cazuri. Reclamanta sustine de asemenea cé faptul ca
gadoliniul ar putea cauza o fibroza sistemica nefrogena in cazul pacientilor care suferd de insuficienta
renald severa nu este suficient pentru a valida concluzia potrivit céreia rezultatul raportului
beneficiu-risc este nefavorabil pentru Omniscan, iar aceasta intrucat CHMP concluzionase deja, in anul
2010, ca riscul de fibroza sistemica nefrogend a fost luat in considerare in mod suficient si neutralizat
prin avertismente si prin restrictii de utilizare, intrucét acest aviz a fost confirmat sase ani mai tarziu de
PRAC in cadrul procedurii de evaluare unica a RPAS si intrucat, astfel cum s-a aratat deja, principiul
precautiei nu poate fi aplicat pentru suspendarea unei AIP decét in prezenta unor date noi, inexistente
in spetd. Ar rezulta cd celelalte reactii adverse decat cele de ordin neurologic nu puteau constitui un
motiv pertinent de suspendare a AIP pentru Omniscan.

Cu toate acestea, in cea de a doua recomandare a PRAC, riscul aparitiei unor placi cutanate in urma
unei expuneri la gadoliniu constituie un motiv de importanti secundari. In plus, motivele deciziei
atacate isi au originea in avizul CHMP, iar nu in recomandarea PRAC. Or, acest aviz este el insusi
intemeiat in esenta pe acumularea gadoliniului liniar in creier si pe riscul unui efect neurotoxic pe
care il poate avea aceasta acumulare. De asemenea, faptul ca CHMP nu si-a insusit opinia PRAC
privind riscul aparitiei unor placi cutanate nu poate afecta legalitatea deciziei mentionate.

In ceea ce priveste riscul de fibrozi sistemici nefrogens, acesta este invocat numai in misura in care
confirma toxicitatea gadoliniului in tesuturi si nu constituie, nici el, un motiv determinant al deciziei
atacate. Mai mult, s-a ardtat deja (a se vedea punctul 64 de mai sus) cd datele cunoscute anterior pot
fi luate in considerare farda si se incalce principiul precautiei si articolul 116 din Directiva 2001/83,
atunci cand sunt utilizate, precum in spetd, numai pentru a se intari opinia pe care autoritatea si-o
formeaza pe baza unor date noi.
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Avéand in vedere ceea ce preceds, criticile invocate de reclamantd cu privire la celelalte riscuri decat
cele neurologice nu sunt de natura sa determine nelegalitatea deciziei atacate.

¢) Cu privire la evaluarea beneficiilor gadoliniului liniar si ale Omniscan in special

Reclamanta sustine ca autoritatile competente erau obligate si tina seama de beneficiile pe care le-a
adus Omniscan pentru imagistica perfuziei miocardice si in materie de reactii de hipersensibilitate.

1) Cu privire la beneficiile Omniscan pentru imagistica perfuziei miocardice

i) Cu privire la argumentele de ordin medical

Reclamanta sustine ca Omniscan prezinta un avantaj specific in raport cu alte substante de contrast
pentru imagistica perfuziei miocardice, insa PRAC a neglijat acest avantaj atunci cand a afirmat, in a
doua recomandare a sa, ca indicatia pentru un RMN al intregului corp, de care beneficiaza majoritatea
celorlalte substante pe baza de gadoliniu, cuprinde imagini ale inimii, inclusiv imagistica perfuziei
miocardice.

Or, ar exista diferente semnificative intre un RMN al intregului corp si imagistica perfuziei miocardice,
care ar fi mai precisd si mai eficientd pentru identificarea persoanelor care prezintda un risc de
declansare a unei crize cardiace, pentru gestionarea pacientilor si pentru prevenirea unor eventuale
decese. In plus, posologiile si instructiunile de administrare ar fi diferite pentru un RMN al intregului
corp fati de imagistica perfuziei miocardice. In consecinti, afirmatia PRAC potrivit cireia indicatia
pentru un RMN al intregului corp include imagini ale inimii ar presupune sa se solicite medicilor sa
ignore AIP-urile emise de statele membre care au autorizat in mod expres Omniscan ca unica
substantd de contrast pe bazd de gadoliniu pentru imagistica perfuziei miocardice. Cu toate acestea,
decizia de a prescrie in afara indicatiilor i-ar apartine doar medicului care prescrie.

Trebuie observat insa ca reclamanta isi intemeiazd argumentarea privind avantajul Omniscan pentru
imagistica perfuziei miocardice pe consideratii de ordin medical, pe care Comisia le contesta cu
argumente de acelasi ordin, precum si pe baza literaturii stiintifice. Or, dupa cum s-a amintit deja (a
se vedea punctul 51 de mai sus), Tribunalul nu poate inlocui aprecierea PRAC si a CHMP cu propria
apreciere, iar controlul sdu se exercitd numai cu privire la legalitatea functiondrii acestora, precum si la
coerenta interni si la motivarea recomandarii si a avizului lor. In consecinti, Tribunalul nu poate
examina eventuala temeinicie a afirmatiilor reclamantei.

Prin urmare, Tribunalul nu poate nici sd se pronunte cu privire la argumentul reclamantei potrivit
caruia pozitia adoptatd de PRAC si de CHMP in ceea ce priveste imagistica perfuziei miocardice ar
presupune sa se solicite medicilor s& ignore AIP-urile emise de statele membre care au autorizat in
mod expres Omniscan ca substantd de contrast pe bazd de gadoliniu pentru aceastd imagistica. Astfel,
acest argument al reclamantei pleacd de la postulatul — asupra caruia Tribunalul nu se poate
pronunta — ca indicatia pentru imagistica perfuziei miocardice ar fi autonomd si nu ar putea fi
consideratd un subansamblu al indicatiei pentru intregul corp.

In orice caz, Comisia subliniazi in mod intemeiat ci, atunci cand un comitet precum PRAC sau
CHMP este sesizat cu probleme care prezintd interes pentru Uniune, in cadrul procedurii previzute la
articolul 31 alineatul (1) din Directiva 2001/83, acestui comitet ii revine sarcina de a realiza, la scara
europeand, propria sa evaluare a medicamentului in cauza, care este independentd de evaluarea
autoritatilor nationale, care nu ii poate fi opusd (a se vedea in acest sens Hotirarea din 3 decembrie
2015, PP Nature-Balance Lizenz/Comisia, C-82/15 P, nepublicata, EU:C:2015:796, punctele 36 si 37).
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ii) Cu privire la celelalte argumente decdt cele de ordin medical

Dupa ce a sustinut argumente care necesita o apreciere de ordin stiintific, reclamanta invoca alte critici
privind respectarea orientarilor, o incélcare a obligatiei de a efectua o examinare completa, precum si o
eroare de fapt pe care Tribunalul este obligat s o examineze.

— Cu privire la avantajul Omniscan pentru imagistica perfuziei miocardice

Reclamanta sustine, in primul rand, cd, prin neglijarea importantei indicatiei Omniscan in imagistica
perfuziei miocardice, PRAC si CHMP au incalcat orientarile privind bunele practici in materie de
farmacovigilenta, potrivit carora balanta beneficiu-risc trebuie si fie evaluata pentru fiecare indicatie.

Cu toate acestea, PRAC si CHMP au tinut seama tocmai de indicatia stiintifici de care beneficia
Omniscan in unele tari pentru imagistica perfuziei miocardice. Cu toate acestea, cu ocazia evaluarii
acestei indicatii, PRAC si CHMP au considerat cd, intrucat, din punct de vedere medical, imagistica
respectiva era inclusd in indicatia pentru intregul corp, aspect a cérui verificare nu ii revine
Tribunalului, astfel cum tocmai s-a amintit, aceasta indicatie nu putea inclina intr-un sens favorabil
balanta beneficiu-risc bazatd pe acumularea gadoliniului liniar in creier si pe riscul de toxicitate al
acestei acumuldri.

Reclamanta pretinde, in al doilea rand, ca nu existd niciun indiciu ca PRAC, in a doua recomandare a
sa, si CHMP, ulterior acestuia, ar fi tinut seama de observatiile privind indicatia Omniscan in
imagistica perfuziei miocardice pe care ea le-ar fi expus in cererea sa de reexaminare.

In prima sa recomandare, PRAC a considerat ca indicatia ,unicd” a Omniscan pentru imagistica
perfuziei miocardice era lipsitd de relevanti, pentru motivul cd o indicatie pentru un RMN al
intregului corp cuprindea imagini ale inimii, inclusiv imagistica perfuziei miocardice.

In cererea sa de reexaminare, reclamanta a aritat, mai intdi, cd nu pretindea cd Omniscan beneficia de
o indicatie ,unicd” pentru imagistica perfuziei miocardice, intrucat Multihance (acid gadobenic)
primise autorizatie pentru aceasti utilizare in anumite tiri, iar Gadovist (gadobutrol) in Polonia. In
continuare, reclamanta a sustinut ca, intrucat a considerat cd o indicatie pentru un RMN al intregului
corp includea imagistica perfuziei miocardice, PRAC a ignorat faptul ca aceasta imagistica presupunea
administrarea unui agent de stres si constituia o examinare functionald, iar nu anatomica, esentiala
pentru detectarea unei ischemii miocardice.

In cea de a doua recomandare a sa, PRAC a pretins ci reclamanta sustinuse ci Omniscan beneficia de
o indicatie unicd pentru imagistica perfuziei miocardice. Totusi, chiar dacd aceastd afirmatie este
ambigud, ea nu este de naturd sa determine nelegalitatea deciziei atacate, intrucat reclamanta arata ea
insasi, in inscrisurile sale de procedurd, cd Omniscan beneficiaza de o asemenea indicatie ,unicd” in
patru state membre, si anume in Croatia, in Cipru, in Portugalia si in Romania.

Este necesar sa se observe mai ales ca, in cea de a doua recomandare a sa, PRAC a admis, astfel cum
sustinea in esentd reclamanta, ca obiectivul principal al imagisticii perfuziei miocardice era de a
detecta cardiopatiile ischemice, prin combinarea unei imagini in repaos cu alta sub factor de stres, si
ci aceasta utiliza, in acest scop, o tehnicid de imagisticd dinamici. In continuare, PRAC a aratat ci
documentatia disponibild mentiona cd Omniscan era indicat pentru RMN-ul corpului in general, dar
si in mod specific pentru alte examiniri precum evaluarea bolilor arteriale coronariene prin imagistica
perfuziei miocardice, fapt confirmat de rezumatul caracteristicilor produsului in Regatul Unit,
comunicat de reclamantd. PRAC a dedus de aici ca RMN-ul intregului corp includea efectiv imagistica
perfuziei miocardice. Mai mult, el a observat cd aceastd concluzie era in concordantd cu opinia
expertilor consultati, potrivit carora agentii de contrast liniari si macrociclici puteau fi utilizati in mod
interschimbabil pentru imagistica cardiacd, astfel incdt nu era stabilita nicio diferentd in ceea ce
priveste utilitatea lor clinica.
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In plus, raportorul PRAC a observat ci reclamanta nu prezentase niciun element de ordin chimic sau
fiziologic care sa acrediteze punctul sau de vedere potrivit caruia nu puteau fi obtinute cu alte
substante de contrast rezultate similare celor care puteau fi inregistrate cu Omniscan. Raportorul a
precizat, in aceastd privintd, ca aratase deja cd puteau fi obtinute rezultate similare cu Multihance si cu
Gadovist.

Prin urmare, reclamanta sustine in van ca nu s-ar fi tinut seama de observatiile privind indicatia
Omniscan in imagistica perfuziei miocardice pe care ea le-ar fi expus in cererea sa de reexaminare.

Reclamanta sustine, in al treilea rand, cd PRAC si CHMP au minimizat avantajele Omniscan atunci
cdnd au argumentat cd acesta nu era unica substanta de contrast indicatd pentru imagistica perfuziei
miocardice, deoarece, in Germania, Gadovist - o substantd de contrast pe bazd de gadoliniu
macrociclic - dispunea de o indicatie pentru intregul corp, care se considera ca acopera si acest tip de
imagistica. Or, potrivit reclamantei, solicitantul de AIP renuntase in fapt sa solicite o autorizatie
specificd pentru imagistica perfuziei miocardice din cauza ingrijorarilor exprimate de cateva state
membre. In consecints, din faptul ca Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medezinprodukte (Institutul
federal pentru medicamente si dispozitive medicale, denumit in continuare ,institutul german”) a
autorizat Gadovist pentru intregul corp nu s-ar putea deduce ci ar fi admis cd acesta era de asemenea
adaptat pentru imagistica perfuziei miocardice.

Este necesar sa se constate in acest sens cd, in evaluarea sa preliminara a motivelor de reexaminare a
primei recomandari a PRAC, coraportorul PRAC a considerat efectiv ca indicatia Gadovist pentru
imagistica perfuziei miocardice fusese inclusa, in Germania, in mentiunea ,intregul corp”.

Din raportul de evaluare al institutului german reiese cd Gadovist beneficia de o indicatie specifica
pentru imagistica de rezonanta magnetica a craniului, a maduvei spinarii, a ficatului si a rinichilor si
ca titularul acestei AIP a solicitat, la 13 septembrie 2011, ca indicatia respectiva sa fie extinsa la
intregul corp.

In discutia sa cu privire la elementele stiintifice, raportorul institutului german a aritat printre altele ci
utilizarea Gadovist nu era documentatd pentru anumite parti ale corpului, cum ar fi pancreasul,
colonul sau chiar prostata, ca era controversata pentru altele, cum ar fi uterul, dar cé era suficient de
argumentatd pentru imagistica de rezonanta magnetica cardiacd, inclusiv pentru imagistica perfuziei.
Cu toate acestea, intrucat titularul AIP solicita o extindere a indicatiei pentru imagistica intregului
corp, raportorul a precizat ca aceste parti ale corpului nu ar mai fi mentionate in lista indicatiilor.
Unele state membre au invocat unele aspecte in cadrul acestei proceduri. Un stat membru in special a
apreciat ca, printre indicatiile solicitate pentru ,intregul corp”, cea pentru inimd merita o atentie
deosebita si mai ales o comparatie a rezonantei magnetice cardiace cu alte metode de examinare.
Avand in vedere raspunsurile furnizate de solicitantul de AIP, acest punct a fost considerat solutionat.

Contrar celor sustinute de reclamantd, nu rezulta, asadar, cu claritate din acest raport cd titularul AIP
pentru Gadovist ar fi renuntat s solicite o autorizatie specificd pentru imagistica perfuziei miocardice
din cauza ingrijordrilor unor state. Afirmatiile reclamantei in aceasta privinta sunt, de altfel, formulate
la modul conditional-optativ. Mai mult, Comisia aratd cd, in raportul sdu preliminar cu privire la
motivele de reexaminare a primei recomandari a PRAC, coraportorul PRAC a confirmat cd, avand in
vedere studiile, institutul german aprobase indicatia Gadovist pentru imagistica perfuziei miocardice
sub mentiunea ,intregul corp”. Or, intrucat coraportorul respectiv era membru al institutului
mentionat, nu este plauzibil sa fi interpretat in mod eronat pozitia acestuia din urma.

Tindnd seama de ceea ce preceda, trebuie sa se considere cd nu s-a demonstrat cd PRAC si CHMP ar fi
neglijat avantajul Omniscan in ceea ce priveste imagistica perfuziei miocardice, atunci cand au apreciat
in mod eronat cd, in Germania, Gadovist dispunea de o indicatie pentru intregul corp care se considera
ca acopera si acest tip de imagistica.
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— Cu privire la avantajul Omniscan in ceea ce priveste riscurile de hipersensibilitate

Reclamanta arata de asemenea ca PRAC si CHMP au evaluat in mod eronat avantajul gadoliniului
liniar in ceea ce priveste nivelul reactiei de hipersensibilitate la acest tip de substanta de contrast.
Aceasta sustine ca Omniscan in special ar fi, in acest sens, mai bine tolerat decat substantele
macrociclice.

Cu toate acestea, dupd cum s-a ardtat deja la punctul 51 de mai sus, Tribunalul nu are competenta de a
inlocui aprecierea PRAC si a CHMP cu propria apreciere. In consecinti, el nu poate solutiona
controversa stiintificd dintre reclamanta si acestea din urma in ceea ce priveste eventualele avantaje
ale unei substante de contrast ca Omniscan in raport cu substantele pe bazd de gadoliniu macrociclic.

Reclamanta sustine insd ca PRAC si, ulterior, CHMP nu au examinat o metaanaliza a profesorului P.
pe care o comunicase reclamanta si care confirma toleranta mai buna a substantelor de contrast pe
baza de gadoliniu liniar in raport cu substantele macrociclice.

Totusi, din a doua recomandare a PRAC reiese cd acesta a tinut seama de metaanaliza mentionata, dar
a respins-o, deoarece, asemenea altor studii, ea prezenta anumite limitiri semnificative legate de
conceptia sa, de dependenta sa de inregistrarea unor reactii adverse si de eventualitatea unor declaratii
insuficiente sau a unei declaratii stimulate de schimbari in utilizarea substantelor. Mai precis, in
raportul sdu de evaluare actualizat din 30 iunie 2017, coraportorul PRAC a observat ca metaanaliza
profesorului P. se baza pe o selectie de reactii adverse semnalate retroactiv, desi este binecunoscut
faptul cd doar o micad parte dintre reactiile adverse care se produc este comunicatd autoritatilor
sanitare, astfel incat aceste comunicéri spontane ale unor reactii adverse nu pot fi utilizate pentru
efectuarea unei analize cantitative si a unei comparatii intre substante.

d) Concluzie cu privire la primul si la al doilea motiv

Din tot ceea ce precedid rezultd ca reclamanta nu demonstreazd cd a doua recomandare a PRAC si
avizul CHMP ar fi fost afectate de erori sau de omisiuni.

Prin urmare, se impune respingerea primului si a celui de al doilea motiv ca nefondate, fira a fi necesar
sa se examineze ultimul argument al reclamantei, invocat in cadrul primului motiv, potrivit caruia
pretinsele erori si omisiuni ale PRAC si ale CHMP nu puteau fi compensate prin faptul ca
suspendarea AIP pentru Omniscan putea fi améanatda cu 12 luni de statele membre in temeiul
articolului 3 din decizia atacata.

Y

2. Cu privire la al treilea motiv, intemeiat pe incdlcarea principiului egalitdtii de tratament si
nediscrimindrii

Reclamanta sustine cé decizia atacata incalcd principiul egalitatii de tratament si nediscriminarii pentru
patru motive legate de faptul ca concurentii sdi au beneficiat de un tratament favorabil pentru
substantele de contrast pentru care detin o AIP.

Cu titlu introductiv, trebuie amintit ca, potrivit unei jurisprudente constante, principiul egalitatii de
tratament impune ca situatii comparabile sa nu fie tratate in mod diferit si ca situatii diferite sa nu fie
tratate in acelasi mod, cu exceptia cazului in care un astfel de tratament este justificat in mod obiectiv
(a se vedea Hotérarea din 12 iunie 2015, Health Food Manufacturers’ Association si altii/Comisia,
T-296/12, EU:T:2015:375, punctul 113 si jurisprudenta citata).
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a) Cu privire la primul caz de discriminare invocat

Reclamanta percepe un prim caz de discriminare in faptul cd AIP pentru substantele de contrast pe
baza de gadoliniu liniar precum Omniscan a fost suspendata, in timp ce impotriva substantelor de
contrast pe baza de gadoliniu macrociclic nu a fost luatd nicio masura similara. Ea sustine cd nu exista
niciun motiv obiectiv pentru aceastd diferenta de tratament, intrucit nu exista vreo dovada de leziune
cauzatd de retentia gadoliniului in creier si intrucat, in plus, CHMP a considerat cd astfel de leziuni nu
erau ,plauzibile”. Aceastd diferentd de tratament s-ar intemeia, in fapt, numai pe premisa ca creierul
retine substantele de contrast pe baza de gadoliniu liniar pentru mai mult timp decat pe cele pe baza
de gadoliniu macrociclic. Aceastd afirmatie nu ar fi insa justificata.

Cu toate acestea, din cuprinsul punctelor 69-71 de mai sus reiese cd PRAC a constatat cd unele date
stiintifice, pe de o parte, ar arata cd creierul retine substantele de contrast pe bazd de gadoliniu liniar
pentru mai mult timp decat pe cele pe bazd de gadoliniu macrociclic si, pe de altd parte, ar permite s
se concluzioneze ca expunerea la gadoliniul liniar poate sa prezinte, din cauza stabilitatii sale inferioare,
un risc de toxicitate in raport cu gadoliniul macrociclic.

In plus, din cuprinsul punctelor 86 si 91 de mai sus rezulti ci inlocuirea de citre CHMP a adjectivului
»plauzibil”, utilizat de PRAC, cu termenul ,posibil” nu avea caracter semnificativ.

In aceste conditii, Comisia a fost in masurd si considere ci cele doua tipuri de gadoliniu prezentau
caracteristici suficient de distincte pentru a justifica un tratament diferentiat. Astfel, aceasta nu a
incélcat principiul egalitatii de tratament si nediscriminarii.

b) Cu privire la al doilea caz de discriminare invocat

Reclamanta percepe un al doilea caz de discriminare in faptul cd, in decizia atacati, Comisia a
suspendat AIP pentru Omniscan, dar nu AIP pentru Magnevist (acid gadopentetic), desi ambele sunt
substante de contrast pe baza de gadoliniu liniar. Cu privire la Magnevist, decizia atacata s-ar limita s
prevadd, la articolul 4, ca statele membre trebuie si tina seama de concluziile stiintifice ale CHMP
pentru a evalua eficacitatea si siguranta substantelor de contrast care contin acid gadopentetic.

Reclamanta pretinde cd, intrucat nu existd nicio dovada ca retentia gadoliniului liniar in creier
provoacd leziuni, nu existd nicio justificare obiectivi pentru a se distinge Magnevist de celelalte
substante de contrast pe baza de gadoliniu liniar, cum ar fi Omniscan, pentru simplul motiv ca
Magnevist ar fi administrat in doze mai mici.

Dupa cum s-a aratat deja la punctele 71 si 73 de mai sus, avand in vedere datele stiintifice, PRAC a fost
in masurd si aprecieze ca existau indicii serioase si concludente ca acumularea gadoliniului liniar in
creier prezintd un risc de neurotoxicitate. In cea de a doua recomandare a sa, PRAC a observat de
asemenea cd unele studii evidentiasera ca Magnevist este, la fel ca Omniscan, detectat in creier dupa
administrarea sa. Totusi, PRAC a aratat de asemenea cd Magnevist era utilizat ca substanta de
contrast in arteriografie in dozd de 200 de ori mai mare decéat alte substante injectabile intravenos
precum Omniscan. In plus, PRAC a aritat ci, in acest caz, pacientii nu erau supusi, de reguld, decat
unei singure expuneri la aceastd substantd, in timp ce la Omniscan puteau fi expusi de mai multe ori.

Pe baza acestei diferente in administrarea celor doua substante, PRAC, CHMP si, ulterior, Comisia au
fost in masura sa adopte abordari diferite, sd faca distinctie, printre altele, intre Magnevist si Omniscan
si sa considere, fard a incalca principiul egalitatii de tratament si nediscriminarii, ca era necesar numai
sa se solicite statelor membre sa tina seama de concluzia potrivit cireia balanta beneficiu-risc a
Magnevist ar raimane pozitiva in cazul unei injectii intraarticulare.
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¢) Cu privire la al treilea caz de discriminare invocat

Reclamanta percepe un al treilea caz de discriminare in faptul cd, in decizia atacati, Comisia a
suspendat AIP pentru Omniscan, dar nu AIP pentru Multihance si pentru Primovist (acid gadoxetic),
desi toate sunt substante de contrast pe bazi de gadoliniu liniar. In ceea ce priveste Multihance si
Primovist, decizia atacata s-ar limita sa prevadd, la articolul 4, ca statele membre trebuie si tind seama
de concluziile stiintifice ale CHMP pentru a evalua eficacitatea si siguranta substantelor de contrast
care contin acid gadobenic si acid gadoxetic.

Reclamanta sustine in aceastd privinta cd, intrucit PRAC si CHMP au apreciat ca Multihance si
Primovist prezentau un raport beneficiu-risc favorabil datorita utilitatii lor in imagistica hepatica, era
discriminatoriu sa nu fie consideratd la fel de benefica indicatia specificd a Omniscan pentru
imagistica perfuziei miocardice.

Trebuie sa se constate cd aceastd critica se bazeaza pe postulatul cd Omniscan prezenta un interes
special pentru imagistica perfuziei miocardice. Or, PRAC si CHMP au contestat acest fapt si trebuie
amintit (a se vedea punctul 99 de mai sus) cd Tribunalul nu are competenta de a solutiona
controversa stiintifica dintre pérti in ceea ce priveste, printre altele, problema dacd exista diferente
semnificative intre imagistica ,intregului corp” si imagistica perfuziei miocardice. Mai mult, din
examinarea primelor doud motive (a se vedea punctele 113-117 de mai sus) rezultd ci nu s-a
demonstrat cd PRAC ar fi savarsit o eroare atunci cand a considerat cd o indicatie pentru ,intregul
corp” acopera indicatia pentru imagistica perfuziei miocardice, recunoscuta substantei Omniscan in
patru state membre.

In schimb, PRAC a observat ci Multihance si Primovist prezentau, la randul lor, un avantaj pentru
imagistica cu faza intarziata a leziunilor hepatice slab vascularizate, care este imposibil de realizat cu
alte substante pe baza de gadoliniu, si cd permiteau astfel diagnosticarea timpurie a bolilor potential
mortale. In aceste conditii si in pofida riscurilor rezultate din acumularea de gadoliniu in creier, PRAC
a considerat ca balanta beneficiu-risc ramanea favorabild in ceea ce priveste aceste doud produse, in
masura in care utilizarea lor este limitatd la acest tip de imagistica a ficatului.

In acest context, avand in vedere calititile lor diferite, nu rezulta ci principiul egalitatii de tratament si
nediscriminarii a fost incélcat prin faptul ca Multihance si Primovist au fost tratate in mod diferit in
raport cu Omniscan.

d) Cu privire la al patrulea caz de discriminare invocat

Reclamanta evidentiaza un al patrulea caz de discriminare in faptul ca, desi decizia atacatd are ca
obiectiv reducerea riscurilor pentru sanidtatea umand, ea favorizeazd substantele de contrast pe baza
de gadoliniu macrociclic in raport cu substantele pe baza de gadoliniu liniar, avand in vedere un risc
ipotetic de neurotoxicitate, fiara a lua in considerare faptul ca acestea din urma si in special Omniscan
prezintd un profil de siguranta mai favorabil fatd de riscurile de reactii de hipersensibilitate majore
care, desi sunt scazute, sunt totusi reale.

Cu toate acestea, este necesar mai intdi sa se observe ca nici PRAC, nici CHMP, nici Comisia nu au
considerat ca riscul de neurotoxicitate al substantelor de contrast pe bazd de gadoliniu liniar era
ipotetic. In conformitate cu avizul CHMP la care se refera in decizia atacati, Comisia a considerat ci
neurotoxicitatea acestor substante de contrast era posibila.

In continuare, desi PRAC a constatat ci unele studii mentionau un risc de reactie de hipersensibilitate
mai putin ridicat, printre altele in cazul Omniscan, acesta a observat totusi cd ,studiile [privind
hipersensibilitatea] prez[entau] anumite limitari semnificative: conceptia retrospectivei sau a studiului,
dependenta de inregistrarea unor reactii adverse si eventualitatea unei declaratii insuficiente sau a unei
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declaratii stimulate de schimbdari in utilizarea substantelor”. PRAC a constatat de asemenea ci
»[n]ivelul reactiilor majore este foarte scazut si toate studiile care au evaluat nivelul reactiilor de
hipersensibilitate in cazul [substantelor de contrast pe bazid de gadoliniu] constatd cd o proportie
foarte scazuta a pacientilor au o reactie de hipersensibilitate majora”. Mai mult, PRAC a aritat ca
srliscul de hipersensibilitate este acoperit in mod adecvat in cuprinsul informatiilor privind
substantele de contrast pe baza de gadoliniu”.

Reclamanta depune, intr-adevar, o publicatie a American College of Radiology din 4 aprilie 2017,
intitulata ,Raspunsuri la recomandarile PRAC”, o declaratie a profesorului A. si o metaanaliza a
profesorului P. din care rezultd ca gadoliniul liniar ar prezenta, in raport cu riscurile de
hipersensibilitate, un profil de sigurantd mai favorabil decat gadoliniul macrociclic.

Cu toate acestea, nu este de competenta Tribunalului si reanalizeze decizia atacata in raport cu
elementele stiintifice (a se vedea punctul 51 de mai sus). In plus, dupa cum s-a aritat deja (a se vedea
punctul 121 de mai sus), PRAC a considerat ca metaanaliza profesorului P. prezenta limitari
semnificative. Pe de alta parte, publicatia American College of Radiology se limiteaza sa indice sumar
ca substantele liniare ,prezintd un risc de reactie acutd mai redus decat substantele macrociclice”, fara
a justifica aceasti concluzie. In ceea ce priveste declaratia profesorului A., aceasta este ulterioari
deciziei atacate, astfel incat nu a putut fi luata in considerare de PRAC, de CHMP si de Comisie. Mai
mult, obiectivitatea si forta probantd a acesteia nu sunt dovedite, din moment ce a fost intocmitd in
mod explicit in sustinerea actiunii reclamantei.

In consecints, nu rezultd ci Comisia a incilcat, in decizia atacatd, principiul egalititii de tratament si
nediscriminarii prin faptul cd a tratat in mod diferit substantele de contrast pe bazd de gadoliniu
macrociclic si substantele pe bazd de gadoliniu liniar, intrucat acestea au proprietiti diferite.

Avand in vedere tot ceea ce precedd, al treilea motiv nu este fondat.

3. Cu privire la al patrulea motiv, intemeiat pe incdlcarea principiului proportionalitdtii

Reclamanta sustine cd decizia atacatda incalca principiul general al proportionalitatii chiar dacd s-ar
concluziona ca raportul beneficiu-risc al substantelor de contrast pe baza de gadoliniu liniar nu este
favorabil.

Trebuie amintit de la bun inceput, in acest sens, cd, potrivit unei jurisprudente constante, principiul
proportionalitatii, care constituie unul dintre principiile generale ale dreptului Uniunii, impune ca
actele institutiilor sd nu depéaseasca limitele a ceea ce este adecvat si necesar pentru realizarea
obiectivelor legitime urmarite de reglementarea in cauzd, fiind stabilit cd, atunci cand este posibila
alegerea intre mai multe masuri adecvate, trebuie sa se recurgéd la cea mai putin constrangatoare si ca
inconvenientele cauzate nu trebuie si fie disproportionate in raport cu scopurile vizate (a se vedea
Hotararea din 7 martie 2013, Acino/Comisia, T-539/10, nepublicata, EU:T:2013:110, punctul 85 si
jurisprudenta citata).

In sustinerea motivului siu, reclamanta aratd, in primul rand, ci suspendarea AIP pentru Omniscan nu
era necesara. Ea precizeazd, in acest sens, ca Comisia a considerat cd etichetarea si mesajele de
avertizare erau suficiente pentru a neutraliza riscurile reale privind fibroza sistemica nefrogena si
reactiile acute de hipersensibilitate pe care le prezinta toate substantele de contrast pe baza de
gadoliniu, dar ca a dispus, in mod contradictoriu, suspendarea AIP pentru substantele de contrast pe
baza de gadoliniu liniar pentru a preveni un simplu risc ipotetic legat de retentia acestor produse in
creier.
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Cu toate acestea, este necesar sa se arate cd reclamanta sugereazd din nou in mod eronat (a se vedea
punctul 140 de mai sus) cd Comisia ar fi retinut un simplu risc ipotetic de neurotoxicitate al
gadoliniului liniar pentru a motiva decizia atacata.

In plus, in raspunsul la o sugestie a reclamantei, PRAC a preconizat alte masuri de minimizare a
riscurilor mai putin stricte decat suspendarea AIP pentru substantele de contrast pe baza de gadoliniu
liniar, insa le-a considerat irealizabile sau insuficiente. CHMP a aderat la opinia sa.

In ceea ce priveste o eventuald actualizare a informatiilor privind Omniscan, PRAC a apreciat ci,
intrucat acumularea in creier este o proprietate intrinseca a substantelor de contrast pe baza de
gadoliniu injectate intravenos, o informatie in acest sens nu ar determina o reducere a riscurilor
asociate acestei acumuldri.

PRAC a observat de asemenea cd nu era posibila restrangerea utilizarii Omniscan la anumite grupe de
pacienti, astfel cum s-a procedat in cazul riscului de fibroza sistemicd nefrogend sau cum au propus 19
state membre, precum si Islanda si Norvegia, dat fiind ca la acest moment nu poate fi identificatd nicio
grupa care si prezinte un risc mai redus de acumulare in creier.

In plus, PRAC a apreciat c4, intr-un cadru clinic, nu era realist si se vrea restrangerea numirului de
doze administrate unui pacient in cursul vietii sale sau sd se ia masuri privind frecventa si momentul
injectiilor, intrucat expunerile la gadoliniu pot sid nu fie inregistrate, in special in cazul schimbarii
radiologului sau a medicului generalist.

In sfarsit, PRAC a considerat cd restrictiile de utilizare a Omniscan tot ar expune populatia unui risc,
dacd nu se cunoaste valoarea-limitd sigura de retentie in creier si in alte tesuturi si intrucat nu este
posibil sd se determine o perioada in care niciun efect negativ potential nu are timp sa se manifeste.

In aceste conditii, nu se poate considera ci decizia atacati este viciati de contradictii si este
disproportionatd, pentru motivul ca Comisia s-a multumit cu etichetarea si cu mesaje de avertizare
pentru a minimiza riscurile privind fibroza sistemica nefrogena si reactiile acute de hipersensibilitate,
in timp ce a dispus suspendarea AIP-urilor pentru majoritatea substantelor de contrast pe bazd de
gadoliniu liniar pentru a preveni un risc legat de retentia acestor substante in creier.

In sustinerea motivului siu, reclamanta arati, in al doilea rand, ci suspendarea AIP pentru Omniscan
nu era adecvatd. Ea sustine, in acest sens, cd caracterul disproportionat al deciziei atacate reiese din
faptul ca aceasta determind, pe de o parte, pierderea indicatiei sale specifice pentru imagistica perfuziei
miocardice, recunoscutd in patru state membre, precum si, pe de alta parte, pierderea unei substante
care prezintd un nivel al reactiei de hipersensibilitate mai scazut decét altele.

Acest argument se bazeazd insd pe postulatul cd Omniscan ar prezenta un interes special pentru
imagistica perfuziei miocardice si in materie de risc de hipersensibilitate majord. Or, intrucat nu este
de competenta Tribunalului sa solutioneze controversa stiintificd care exista intre parti cu privire la
aceste doud aspecte (a se vedea punctele 51, 99 si 119 de mai sus), Tribunalul nu poate nici sd deduca
din acest pretins interes special o incalcare a principiului proportionalitatii.

Acest argument al reclamantei este cu atdt mai putin intemeiat cu céat rezultd, din examinarea primului
motiv (a se vedea punctele 113-117 de mai sus), cd nu s-a demonstrat cd PRAC ar fi savarsit o eroare
atunci cand a considerat ca o indicatie pentru ,intregul corp” acopera indicatia pentru imagistica
perfuziei miocardice si in conditiile in care, dupa cum s-a aratat la punctele 121 si 141 de mai sus,
PRAC a respins studiile si metaanaliza profesorului P. referitoare la riscurile de hipersensibilitate
pentru motivul cd acestea prezentau limitari semnificative.
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Reclamanta deduce de asemenea caracterul inadecvat al deciziei atacate din faptul c4, tindnd seama de
lipsa probei unor leziuni neurologice, in pofida existentei a milioane de prescriptii, prin aceasta se ofera
intreaga piatd a substantelor de contrast pe bazd de gadoliniu unui grup restrans de producatori de
substante pe bazd de gadoliniu macrociclic, desi aceste din urma substante sunt de asemenea retinute
in creier.

Cu toate acestea, trebuie amintit ca, potrivit unui principiu general care reiese din jurisprudenta,
protectiei sanatatii publice trebuie sda i se recunoasca in mod incontestabil o importanta
preponderentd in raport cu consideratiile economice (a se vedea punctul 44 de mai sus). In plus,
PRAC si CHMP au constatat ca exista o diferenta intre substantele de contrast pe bazid de gadoliniu
liniar si cele pe bazid de gadoliniu macrociclic, acestea din urmd fiind retinute in creier intr-o
proportie de 10 ori mai mica decét substantele liniare si persistind in acesta pentru mai putin timp (a
se vedea punctul 70 de mai sus). Mai mult, PRAC si CHMP au observat ca datele de siguranta pe
termen lung erau limitate, ca reactiile adverse care puteau fi asociate acumularii in creier puteau fi
intarziate si subtile si ci raportarea spontani a acestora era supusid unor diverse riscuri. In sfarsit,
PRAC si CHMP au semnalat existenta unor studii care sugereazd o legiturd intre expunerea la
gadoliniu si diverse reactii adverse (a se vedea punctul 74 de mai sus). In aceste conditii, faptul ci
substantele de contrast au fost in mare maisura inoculate fara evidentierea unor reactii adverse de
ordin neurologic nu permite sa se deduca o incalcare a principiului proportionalitatii.

Reclamanta sustine, in al treilea rand, ca conditiile de care depinde, potrivit deciziei atacate, ridicarea
suspendarii AIP sunt atdt de constrangatoare incét aceastd suspendare ar echivala cu o retragere a
autorizatiei. Astfel, ar fi improbabil sa poata fi constatate in viitor beneficii ale gadoliniului liniar care
nu sunt stabilite in prezent si sd fie contrazisa in viitor retentia gadoliniului in tesuturi.

Potrivit articolului 3 al doilea paragraf din decizia atacata si anexei IV la aceasta, suspendarea AIP
pentru Omniscan poate fi ridicatd cu conditia ca titularul sdu sa furnizeze date care sa indice fie
existenta unor beneficii semnificative pe plan clinic care nu erau inca stabilite si care prevaleaza
asupra riscurilor asociate substantei in discutie, fie ci aceastd substantd nu este supusd unei dechelari
semnificative si nu conduce la retentia gadoliniului in tesuturi.

Comisia aratd, in acest sens, cd nu este neobisnuit ca o noua indicatie pentru o substantd sd apara la
mai multi ani dupa introducerea sa pe piatd. Balanta beneficiu-risc a Omniscan ar putea, astfel, sa fie
reevaluatd. Comisia sustine de asemenea ca reclamanta putea propune anumite modificéri in structura
sau in compozitia substantei sale care sd o facd mai stabild, ceea ce ar reduce acumularea acesteia in
creier.

Tribunalul nu poate specula insd nici cu privire la probabilitatea ca o noud indicatie a Omniscan fie
descoperita, nici cu privire la posibilitatea de a se modifica structura sau compozitia acestuia.

In plus, Comisia recunoaste, in inscrisurile sale de procedurd, ci este putin probabil ca rezultatele
studiilor observationale menite sa raspunda preocupdrilor legate de toxicitatea gadoliniului liniar sa fie
disponibile intr-un termen rezonabil, tinand seama de caracterul eterogen al populatiei de pacienti care
face obiectul unui RMN, de numarul de pacienti necesar pentru astfel de studii si de limitarile de ordin
metodologic ale acestora. De asemenea, Comisia aratd ca studiile clinice de interventie prin care se
compara efectele diferitor substante ar putea fi considerate contrare eticii.

Cu toate acestea, chiar presupunidnd ca conditiile de obtinere a ridicarii suspendirii AIP pentru
Omniscan ar putea fi dificil de indeplinit, tot nu ar rezulta cd aceastd suspendare este
disproportionatd, avand in vedere punctele 155-160 de mai sus.

Prin urmare, al patrulea motiv nu este fondat.
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4. Cu privire la al cincilea motiv, intemeiat pe incdlcarea principiului bunei administrari

Reclamanta sustine, in primul rand, cad procedura nu a fost impartiald si, in al doilea rand, ca
organismele implicate nu au efectuat o examinare completa a tuturor observatiilor pe care ea le-a
prezentat.

a) Cu privire la impartialitatea procedurii
Reclamanta sustine ca principiul impartialitatii a fost incalcat prin faptul cd profesorul T. a facut parte
din grupul de experti al carui aviz a fost utilizat in prima recomandare a PRAC. Or, profesorul T. ar fi
intervenit in calitate de consultant intr-o actiune colectiva in despédgubire indreptatd, printre altele,
impotriva reclamantei si s-ar fi aflat personal in proces cu ea intr-o procedura referitoare la defaimare,
pentru declaratiile sale cu privire la Omniscan.

Institutiile, organele, oficiile si agentiile Uniunii sunt obligate si respecte drepturile fundamentale
garantate de dreptul Uniunii, printre care figureaza dreptul la o bund administrare, consacrat la
articolul 41 din Carta drepturilor fundamentale a Uniunii Europene (a se vedea in acest sens
Hotérarea din 11 iulie 2013, Ziegler/Comisia, C-439/11 P, EU:C:2013:513, punctul 154).

Articolul 41 alineatul (1) din Carta drepturilor fundamentale prevede in special ca orice persoani are
dreptul de a beneficia, in ce priveste problemele sale, de un tratament impartial din partea institutiilor,
organelor, oficiilor si agentiilor Uniunii.

In aceastd privintd, trebuie aritat ci cerinta de impartialitate care se impune institutiilor, organelor,
oficiilor si agentiilor in indeplinirea misiunilor lor urmareste sa garanteze egalitatea de tratament care
se afld la baza Uniunii. Aceasta cerintd urmareste in special sa se evite situatiile eventuale de conflict
de interese in privinta functionarilor si a agentilor care actioneaza in numele institutiilor, al organelor,
al oficiilor si al agentiilor. Avand in vedere importanta fundamentald a garantiei de independenta si de
integritate in ceea ce priveste atit functionarea internd, cit si imaginea externd a institutiilor, a
organelor, a oficiilor si a agentiilor Uniunii, cerinta de impartialitate acopera toate imprejuririle pe
care functionarul sau agentul insarcinat sa se pronunte asupra unei cauze trebuie sd le inteleaga in
mod rezonabil ca fiind de naturd sd apard in ochii tertilor drept susceptibile si ii afecteze
independenta in materie (a se vedea in acest sens Hotédrarea din 25 octombrie 2007, Komninou si
altii/Comisia, C-167/06 P, nepublicatd, EU:C:2007:633, punctul 57).

Astfel, revine acestor institutii, organe, oficii si agentii sarcina de a se conforma cerintei de
impartialitate, in cele doud componente ale sale, care sunt, pe de o parte, impartialitatea subiectiva, in
temeiul careia niciunul dintre membrii institutiei in cauzid nu trebuie sa fie partinitor sau si aiba
prejudecati personale, si, pe de alta parte, impartialitatea obiectivd, in conformitate cu care aceastd
institutie trebuie si ofere garantii suficiente pentru a exclude orice indoiald legitima cu privire la o
eventuala prejudecatd (a se vedea in acest sens Hotararea din 20 decembrie 2017, Spania/Consiliul,
C-521/15, EU:C:2017:982, punctul 91 si jurisprudenta citatd).

In raspunsul la o intrebare adresatd de Tribunal in sedintd, reclamanta a precizat ca, in spetd, invoca
mai exact o incalcare a impartialitatii obiective.

In ceea ce priveste, mai precis, aceastd a doua componenta a principiului impartialititii, trebuie si se
arate cd, atunci cand mai multor institutii, organe, oficii si agentii ale Uniunii li se atribuie
responsabilitati proprii si distincte in cadrul unei proceduri susceptibile sia conduca la o decizie
cauzatoare de prejudicii pentru un justitiabil, fiecare dintre aceste entitati este tinutd, in ceea ce o
priveste, si se conformeze cerintei de impartialitate obiectivd. In consecinti, chiar si in ipoteza in care

ECLLEU:T:2019:624 23



176

177

178

179

180

181

182

HOTARAREA DIN 19.9.2019 — Cauza T-783/17
GE HEeaLTHCARE/COMISIA

numai una dintre ele ar fi incalcat aceasta cerintd, o asemenea incélcare este susceptibild sa afecteze de
nelegalitate decizia adoptatd de cealaltd la capatul procedurii in cauzd (a se vedea in acest sens
Hotaréarea din 20 decembrie 2017, Spania/Consiliul, C-521/15, EU:C:2017:982, punctul 94).

Pe de alta parte, cerinta de impartialitate céreia i se supun astfel institutiile se extinde si asupra
expertilor consultati de acestea. Mai exact, atunci cénd i se solicita unui expert sa emita un aviz cu
privire la efectele unui produs medicamentos, trebuie ca acesta din urma sa isi indeplineasca misiunea
in deplind impartialitate (Hotardrea din 9 septembrie 2010, Now Pharm/Comisia, T-74/08,
EU:T:2010:376, punctul 88).

In spets, Comisia nu contesta faptele prezentate de reclamanti cu privire la profesorul T. si recunoaste
ca acestea trebuie sa fie apreciate mai curdnd in raport cu principiul impartialitatii decat in raport cu
politica Agentiei Europene pentru Medicamente (EMA) referitoare la tratarea intereselor concurente
ale membrilor comitetelor stiintifice si ale expertilor, in functie de care le-a examinat.

Comisia mentioneazd insa ca Tribunalul a statuat, in Hotdrarea sa din 9 septembrie 2010, Now
Pharm/Comisia (T-74/08, EU:T:2010:376, punctul 93), cd nu se poate deduce din obligatia de
impartialitate existenta unui obstacol juridic in calea consultarii unui expert in cadrul unei proceduri
referitoare la un medicament pentru simplul motiv cd acesta a emis deja un aviz referitor la acelasi
medicament in cadrul unei alte proceduri. Potrivit Comisiei, acesta ar fi fost rolul profesorului T. in
actiunea colectivd la care se referd reclamanta. Comisia aratd de asemenea ca persoana interesatd nu
era initiatorul procedurii referitoare la defaimare, ci era doar parat in aceasta.

Cu toate acestea, trebuie sa se observe cd, in spetd, dezacordul dintre reclamanta si profesorul T. nu se
reduce la o simpld divergenta de puncte de vedere de ordin stiintific intre o intreprindere farmaceutica
si un expert. Astfel, acest dezacord s-a tradus printr-un raport conflictual care decurge mai ales din
faptul ca profesorul T. a intervenit pand in anul 2010 de partea avocatilor intr-o actiune colectiva in
despéagubire indreptata in principal impotriva reclamantei, din cauza unor prejudicii care ar fi fost
cauzate de substantele de contrast pe baza de gadoliniu si in special de Omniscan. Prin urmare,
solutia adoptata in Hotararea din 9 septembrie 2010, Now Pharm/Comisia (T-74/08, EU:T:2010:376),
nu poate fi transpusa in speta. Dimpotrivd, o asemenea interventie in cadrul unui proces putea genera
o indoiala legitimd in ceea ce priveste impartialitatea profesorului T. in procedura care a avut ca
rezultat adoptarea deciziei atacate.

Cu toate acestea, trebuie sd se analizeze daca aceasta imprejurare a avut un impact decisiv asupra
desfasurarii sau asupra rezultatului procedurii (a se vedea in acest sens Hotérarea din 20 decembrie
2017, Spania/Consiliul, C-521/15, EU:C:2017:982, punctul 104).

Trebuie aratat, in aceastd privinta, ca profesorul T. nu facea parte nici din PRAC, nici din CHMP, ci
numai dintr-un grup de experti constituit de PRAC in temeiul articolului 32 din Directiva 2001/83.
PRAC a desemnat acesti experti dintr-o listd de nume comunicate EMA de statele membre in temeiul
articolului 62 alineatul (2) din Regulamentul (CE) nr. 726/2004 al Parlamentului European si al
Consiliului din 31 martie 2004 de stabilire a procedurilor comunitare privind autorizarea si
supravegherea medicamentelor de uz uman si veterinar si de instituire a unei Agentii Europene
pentru Medicamente (JO 2004, L 136, p. 1, Editie speciald, 13/vol. 44, p. 83). In conformitate cu
articolul 32 mentionat mai sus, misiunea acestui grup era numai sa ofere PRAC o opinie, iar acesta a
precizat subiectele specifice asupra carora trebuia sa se pronunte.

Desigur, din procesul-verbal al reuniunii din 5 septembrie 2016 a grupului de experti reiese cd, din cei
13 membri care intrau initial in compunerea acestuia, 6 au declarat un conflict de interese pentru
motive diverse si nu au putut sd participe la concluziile finale, astfel incat aceste concluzii au fost
adoptate doar de membrii ramasi, printre care si profesorul T. Nu este insd mai putin adevarat ca
concluziile grupului de experti au fost adoptate in mod colegial de 7 membri. Or, colegialitatea
constituie o garantie de impartialitate (a se vedea in acest sens si prin analogie Hotérarea din
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19 februarie 2009, Gorostiaga Atxalandabaso/Parlamentul, C-308/07 P, EU:C:2009:103, punctul 44). In
plus, contrar celor sugerate de reclamantd, nimic nu indica faptul ca, in virtutea atributiilor sale sau a
statutului sau, profesorul T. ar fi exercitat o influenti preponderenta in cadrul acestui grup restrans. In
special, el nu detinea presedintia acestuia.

Din procesul-verbal al reuniunii din 5 septembrie 2016 reiese, in continuare, ca grupul de experti nu a
luat pozitie in mod expres cu privire la riscurile si la beneficiille Omniscan, ci cu privire la un ansamblu
de molecule derivate din gadoliniu. Astfel, el s-a limitat sa examineze, din punct de vedere general,
problema capacitatii gadoliniului de a ajunge in creier si de a se acumula in acesta, riscurile legate de
acumularea respectivd, problema interschimbabilitatii eventuale a substantelor de contrast pe baza de
gadoliniu liniar si macrociclic, posibilitatea sau imposibilitatea de a izola grupurile de pacienti pentru
care expunerea la gadoliniu ar prezenta un risc sporit, problema daca este posibil sa se modifice
modul in care substantele de contrast sunt utilizate pentru a se minimiza riscurile si ce studii ar putea
fi intreprinse.

Mai mult, PRAC a consultat, la 19 iunie 2017, un al doilea grup de experti, din care nu facea parte
profesorul T. Chiar daca acest al doilea grup avea un mandat diferit de primul, dupd cum sustine
reclamanta, el s-a pronuntat totusi asupra motivelor de reexaminare pe care le-a prezentat aceasta.

Pe de alta parte, este necesar sa se observe cd PRAC s-a bazat printre altele pe 50 de studii publicate in
anii 2016 si 2017 (a se vedea punctul 63 de mai sus), pe care le-a examinat cu atentie, citind multe
dintre acestea in mai multe randuri si apreciindu-le valoarea si continutul, astfel cum reiese din dosar.

In sfarsit, motivele deciziei atacate trebuie sa se regaseasca in avizul CHMP, care a efectuat propria sa
evaluare si a nuantat a doua recomandare a PRAC, dupa cum s-a constatat la punctul 79 de mai sus.

Din consideratiile care precedd rezulta ca participarea profesorului T. in grupul de experti nu se
dovedeste a fi decisiva nici pentru desfisurarea, nici pentru rezultatul procedurii care a condus la
adoptarea deciziei atacate. Astfel, aceastd participare nu conduce la constatarea cd procedura,
apreciatd in ansamblul siu, nu a oferit garantii suficiente pentru a se exclude orice indoiala legitima
cu privire la impartialitatea persoanei interesate.

In consecintd, critica intemeiata pe incalcarea principiului impartialitatii trebuie sa fie respinsa.

b) Cu privire la faptul ca organismele implicate nu au efectuat o examinare completd a tuturor
observatiilor prezentate

Reclamanta pretinde, in primul rand, cd nu s-a tinut seama de motivele pe care ea le-a prezentat in
sustinerea cererii sale de reexaminare. In al doilea rand, ea sustine ci nu au fost corectate erorile
factuale referitoare la indicatia specifici a Omniscan pentru imagistica perfuziei miocardice, la
continutul de gadoliniu in creier, la durata retentiei acestuia si la posologia substantelor de contrast. Ea
aratd, in al treilea rand, ca organismele competente nu s-au pronuntat asupra unor aspecte referitoare
la limitele studiilor privind RMN-urile, asupra existentei unor incoerente in colectarea de date si
asupra unei aparente convingeri a PRAC cd anumite publicatii fusesera sponsorizate de titularii de
AIP.

Reclamanta nu specifica totusi motivele cererii sale de reexaminare care nu ar fi fost luate in
considerare, nici care au fost erorile factuale referitoare la indicatia specifica a Omniscan pentru
imagistica perfuziei miocardice care ar fi fost savarsite. Aceasta nu identifica nici erorile factuale
referitoare la continutul de gadoliniu in creier, la durata retentiei acestuia si la posologia substantelor
de contrast care nu ar fi fost corectate. De asemenea, ea nu identificd nici aspectele referitoare la
limitele studiilor privind RMN-urile, nici incoerentele in colectarea de date cu privire la care nu s-ar fi
pronuntat PRAC, CHMP si Comisia. Pentru toate aceste critici, reclamanta se limiteaza sa faca
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trimitere la anexele la cererea introductivd. Or, nu intrd in competenta Tribunalului sa caute si sa
identifice in anexe motivele si argumentele care ar putea fi considerate temeiul actiunii, anexele avand
o functie pur probatorie si auxiliara (a se vedea Hotédrarea din 31 mai 2018, Kaddour/Consiliul,
T-461/16, EU:T:2018:316, punctul 113 si jurisprudenta citata). Criticile in discutie sunt, asadar, pur si
simplu enuntate, fara a fi sustinute de o argumentatie, contrar regulii previzute la articolul 76
litera (d) din Regulamentul de procedurd. Prin urmare, criticile reclamantei trebuie sa fie declarate
inadmisibile. Pe de altd parte, faptul ca nu s-ar fi raspuns in mod special criticii reclamantei privind
aparenta convingere a PRAC ca anumite publicatii fusesera sponsorizate de titularii de AIP nu poate
conduce la anularea deciziei atacate, din moment ce, incepand de la 16 august 2017, EMA a precizat
cd o sponsorizare nu ar trebui sa fie considerata in sine ca avand incidentd asupra concluziilor unui
studiu.

In orice caz, din dosar reiese ci cererea de reexaminare a reclamantei a determinat reuniunea unui
grup de experti. Motivele dezvoltate de reclamanta in sustinerea acestei cereri au fost evaluate si
comentate de raportor si de coraportor in rapoartele lor de evaluare din data de 28 iunie 2017. In
special la punctele 111, 113 si 117 de mai sus, s-a constatat ca PRAC a reexaminat prima sa
recomandare privind utilitatea Omniscan pentru imagistica perfuziei miocardice in raport cu motivele
cererii de reexaminare a reclamantei si cd pretinsa eroare savarsita in aceasta privinta de institutul
german in raport cu AIP eliberatid pentru Gadovist pentru intregul corp nu a fost dovediti. In plus,
CHMP a efectuat, si el, o examinare a raportului beneficiu-risc al gadoliniului si a nuantat, de altfel, a
doua recomandare a PRAC (a se vedea punctul 79 de mai sus).

Pe de alta parte, dupa cum sustine Comisia, existenta unui dezacord stiintific intre reclamanta si PRAC
sau CHMP nu inseamna cd observatiile sale referitoare la indicatia specifica a Omniscan pentru
imagistica perfuziei miocardice, la continutul de gadoliniu in creier, la durata retentiei acestuia si la
posologia substantelor de contrast nu au fost luate in considerare.

Prin urmare, critica reclamantei intemeiatd pe faptul ca organismele implicate nu au efectuat o
examinare completd a tuturor observatiilor pe care le-a prezentat aceasta trebuie si fie respinse,
asemenea intregului motiv intemeiat pe incalcarea principiului bunei administrari.

Avand in vedere tot ceea ce precedd, intrucat niciun motiv nu este fondat, este necesar sa se
concluzioneze ca actiunea trebuie si fie respinsa in intregime.

IV. Cu privire la cheltuielile de judecata

Potrivit articolului 134 alineatul (1) din Regulamentul de procedurd, partea care cade in pretentii este
obligatd, la cerere, la plata cheltuielilor de judecati. Intrucat reclamanta a cizut in pretentii, se
impune obligarea acesteia la plata cheltuielilor de judecatd, conform concluziilor Comisiei, inclusiv a
cheltuielilor de judecaté aferente procedurii masurilor provizorii.
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Pentru aceste motive,

TRIBUNALUL (Camera a patra),
declari si hotaraste:
1) Respinge actiunea.

2) Obliga GE Healthcare A/S la plata cheltuielilor de judecati, inclusiv a cheltuielilor de
judecata aferente procedurii masurilor provizorii.

Kanninen Calvo-Sotelo Ibanez-Martin Reine
Pronuntata astfel in sedintd publica la Luxemburg, la 19 septembrie 2019.

Semnaturi
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