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W Zbierka sudnych rozhodnuti

ROZSUDOK SUDNEHO DVORA (prva komora)

z 21. novembra 2018*

»Névrh na zacatie prejudicidlneho konania — Lieky na humdnne pouzitie — Smernica 2001/83/ES —
Clanok 3 bod 1 — Clanok 6 — Smernica 89/105/EHS — Nariadenie (ES) ¢. 726/2004 — Clanky 3, 25
a 26 — Prebalenie lieku na acely jeho pouzitia na liecbu, na ktorta sa nevztahuje jeho povolenie na
uvedenie na trh (mimo povolenia na uvedenie na trh) — Preplatenie zo $titneho systému
zdravotného poistenia“

Vo veci C-29/17,

ktorej predmetom je ndvrh na zacatie prejudicidlneho konania podla ¢ldnku 267 ZFEU, podany

rozhodnutim Consiglio di Stato (Stitna rada, Taliansko) z 22. septembra 2016 a doruceny Stdnemu

dvoru 19. janudra 2017, ktory stvisi s konanim:

Novartis Farma SpA

proti

Agenzia Italiana del Farmaco (AIFA),

Roche Italia SpA,

Consiglio Superiore di Sanita,

za Ucasti:

Ministero della Salute,

Regione Veneto,

Societa Oftalmologica Italiana (SOI) Associazione Medici Oculisti Italiani (AMOI),

Regione Emilia-Romagna,

SUDNY DVOR (prva komora),

v zlozeni: predsednicka R. Silva de Lapuerta, vykondvajica funkciu predsednicky prvej komory,
sudcovia J.-C. Bonichot, A. Arabadziev, C. G. Fernlund (spravodajca) a S. Rodin,

generalny advokat: H. Saugmandsgaard Qe,

tajomnik: V. Giacobbo-Peyronnel, referentka,

* Jazyk konania: talianc¢ina.
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Rozsupok z 21. 11. 2018 — Vec C-29/17
Novartis FARMA

so zretefom na pisomnu cast konania a po pojedndvani z 26. aprila 2018,
so zretefom na pripomienky, ktoré predlozili:

— Novartis Farma SpA, v zastipeni: G. Origoni della Croce, A. Lirosi, V. Salvatore, P. Fattori
a E. Cruellas Sada, avvocati,

— Roche Italia SpA, v zastupeni: E. Raffaelli, A. Raffaelli, E. Teti a P. Todaro, avvocati,
— Regione Veneto, v zastipeni: E. Zanon, E. Mio, C. Zampieri, L. Manzi a B. Barel, avvocati,

— Societa Oftalmologica Italiana (SOI) — Associazione Medici Oculisti Italiani (AMOI), v zastipeni:
R. La Placa, avvocato,

— Regione Emilia-Romagna, v zastipeni: M.R. Russo Valentini, avvocatessa, ako aj R. Bonatti,
avvocato,

— talianska vlada, v zastipeni: G. Palmieri, splnomocnend zastupkyna, za pravnej pomoci M. Russo
a P. Gentili, avvocati dello Stato,

— Irsko, v zastipeni: L. Williams, E. Creedon a A. Joyce, splnomocneni zistupcovia, za pravnej
pomoci M. Gray, BL,

— grécka vlada, v zastipeni: V. Karra, M. Vergou a K. Georgiadis, splnomocneni zastupcovia,
— polska vlada, v zastupeni: B. Majczyna a M. Malczewska, splnomocneni zdstupcovia,
— finska vlada, v zastapeni: H. Leppo, splnomocnena zastupkyna,

— Svédska vlada, v zastupeni: A. Falk, C. Meyer-Seitz, H. Shev, L. Zettergren a L. Swedenborg,
splnomocneni zastupcovia,

— Eurépska komisia, v zastipeni: G. Conte, A. Sipos a K. Petersen, splnomocneni zastupcovia,
po vypocuti navrhov generdlneho advokata na pojednavani 25. jala 2018,

vyhlasil tento

Rozsudok

Névrh na zacatie prejudicidlneho konania sa tyka vykladu c¢lanku 3 bodu 1, ako aj ¢lankov 5 a 6
smernice Eurépskeho parlamentu a Rady 2001/83/ES zo 6. novembra 2001, ktorou sa ustanovuje
zdkonnik Spolo¢enstva o huménnych liekoch (U. v. ES L 311, 2001, s. 67; Mim. vyd. 13/027, s. 69),
zmenenej smernicou Eurépskeho parlamentu a Rady 2012/26/EU z 25. oktébra 2012 (U. v. EU L 299,
2012, s. 1) (dalej len ,smernica 2001/83%), ¢lankov 3, 25 a 26, ako aj prilohy nariadenia Eurépskeho
parlamentu a Rady (ES) ¢. 726/2004 z 31. marca 2004, ktorym sa stanovuju postupy spolocenstva pri
povolovani liekov na huménne pouZitie a na veterinirne pouzitie a pri vykondvani dozoru nad tymito
liekmi a ktorym sa zriaduje Eurépska agenttra pre lieky (U. v. EU L 136, 2004, s. 1; Mim. vyd. 13/034,
s. 229), zmeneného nariadenim Eurépskeho parlamentu a Rady (EU) ¢. 1027/2012 z 25. oktébra 2012
(U. v. EU L 316, 2012, s. 38) (dalej len ,nariadenie ¢. 726/2004“), ako aj ¢lanku 1 ods. 3 smernice Rady
89/105/EHS z 21. decembra 1988 o transparentnosti opatreni upravujicich stanovovanie cien
humannych liekov a ich zaradovanie do vnitroétitnych systémov zdravotného poistenia (U. v. ES
L 40, 1989, s. 8; Mim. vyd. 05/001, s. 345).
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Rozsupok z 21. 11. 2018 — Vec C-29/17
Novartis FARMA

Tento navrh bol podany v rdmci sporu medzi spolo¢nostou Novartis Farma SpA na jednej strane
a Agenzia Italiana del farmaco (AIFA) [Talianska agentara pre lieky, dalej len (AIFA)], spolo¢nostou
Roche Italia SpA a Consiglio Superiore di Sanita (Najvyssia rada zdravotnictva, Taliansko) (dalej len
,CSS“) na druhej strane vo veci zdpisu lieku, pouzivaného mimo povolenia na uvedenie na trh (dalej
len ,PUT*) na liecbu o¢nych chordb, do zoznamu liekov preplidcanych Servizio Sanitario Nazionale
(Statna zdravotnicka sluzba, Taliansko) (dalej len ,SSN¥).

Pravny ramec
Prdvo Unie

Smernica 2001/83
Smernica 2001/83 vo svojich odévodneniach 2 a 35 stanovuje:

»(2) Zakladnym cielom vs$etkych pravidiel, ktorymi sa riadi vyroba, distribcia a pouzZivanie liekov
musi byt ochrana verejného zdravotnictva [zdravia — neoficidlny preklad).

(35) Je potrebné vykondvat kontrolu nad celym retazcom distribucie liekov, od ich vyroby alebo
dovozu do spolocenstva az po ich vydaj verejnosti, aby bolo zarucené, ze tieto vyrobky budu
skladované, dopravované a manipulované vo vhodnych podmienkach. ...“

Clanok 2 ods. 1 smernice 2001/83 stanovuje:

»Tato smernica sa uplatiuje na lieky na huménne pouzitie, ktoré sa maji umiestnit na trhu ¢lenskych
$tatov a su vyrobené bud priemyselne alebo pomocou metédy zahrnujicej priemyselny proces.”

Podla ¢ldnku 3 ods. 1 a 2 tejto smernice:
»omernica sa nevztahuje na:

1. lieky pripravené v lekdrni podla lekarskeho predpisu pre jednotlivého pacienta (bezne zndme ako
magistraliter lieky);

2. Kazdy liek, ktory sa pripravuje v lekdrni v sulade s predpismi liekopisu a ktory sa ma vydat priamo
pacientom v tejto lekdrni (véeobecne zndmy ako magistraliter liek).

Clanok 4 ods. 3 uvedenej smernice stanovuje:

,Ustanovenia tejto smernice neovplyvnia prdvomoci turadov c¢lenskych $titov, ani pokial ide
o stanovovanie cien liekov, ani pokial ide o ich zaradenie do ndrodnych systémov zdravotného
poistenia na zaklade zdravotnych, ekonomickych alebo socidlnych podmienok.”

Clanok 5 ods. 1 smernice 2001/83 stanovuje:

,Clensky $tit moze v sulade s platnymi pravnymi predpismi a na tcely realizacie osobitnych
poziadaviek vynat spod ustanoveni tejto smernice lieky doddvané s dobrym tmyslom na zdklade
nevyziadanych objednavok, sformulovanych v stlade so S$pecifikiciami opravneného odborného
zdravotnickeho pracovnika pre individudlneho pacienta, za ktorého je tento pracovnik priamo osobne
zodpovedny.”
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Rozsupok z 21. 11. 2018 — Vec C-29/17
Novartis FARMA

Podla ¢ldnku 6 ods. 1 tejto smernice:

,Ziadny liek sa nesmie uviest na trh ¢lenského $tatu, pokial pren prisluiné organy tohto ¢lenského
$tatu nevydali [PUT] v stlade s touto smernicou alebo pokial nevydali povolenie podla nariadenia (ES)
¢. 726/2004 vykladaného v spojeni s nariadenim Eurépskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 1901/2006
z 12. decembra 2006 o liekoch na pediatrické pouzitie [(U. v. EU L 378, 2006, s. 1)] a nariadenim
[Eurépskeho parlamentu a Rady] (ES) ¢. 1394/2007 [z 13. novembra 2007 o liekoch na inovativnu
liecbu, ktorym sa meni a doplha smernica 2001/83/ES a nariadenie (ES) ¢. 726/2004 (U. v. EU L 324,
2007, s. 121)].

Ak bolo pre liek vydané prvotné [PUT] v silade s prvym pododsekom, vydd sa povolenie v stlade
s prvym pododsekom aj pre akékolvek dodato¢né koncentrécie, liekové formy, cesty podévania,
prezentacie, ako aj pre vSetky zmeny a rozsirenia, alebo sa zaclenia do prvotného [PUT]. Vsetky tieto
povolenia [PUT] sa pokladaji za povolenia patriace k rovnakému globdlnemu povoleniu...”

Clanok 23 ods. 2 uvedenej smernice stanovuje:

,Drzitel [PUT] bezodkladne poskytne prislusnému vnutrostitnemu orgdnu vsetky nové informdcie,
ktoré by mohli viest k zmene tdajov alebo dokumentov uvedenych v ¢lanku 8 ods. 3, v ¢lankoch 10,
10a, 10b a 11 alebo v ¢lanku 32 ods. 5 alebo v prilohe I.

Drzitel [PUT] predov$etkym bezodkladne informuje prislu$ny vniatrostétny orgin o kazdom zédkaze
alebo obmedzeni zavedenom prislusnymi orgdnmi ktorejkolvek krajiny, v ktorej sa liek uvddza na trh,
a o kazdej inej novej informdcii, ktora by mohla mat vplyv na postidenie prinosov a rizik daného lieku.
Této informdcia ma obsahovat pozitivne i negativne vysledky klinickych skdsok alebo inych studii
v pripade vSetkych indikdcii a populécii, a to bez ohladu na to, ¢i st alebo nie st sucastou [PUT],
a takisto uidaje o pouzivani lieku, ak takyto sposob pouzitia lieku je nad ramec [PUT].”

Clanok 40 ods. 1 a 2 smernice 2001/83 znie takto:

,1. Clenské $tity prijmu véetky potrebné opatrenia, aby zabezpedili, Ze vyroba liekov na ich dzemi sa
uskutoc¢nuje na zdklade drzby povolenia. Toto povolenie na vyrobu sa vyZaduje bez ohladu na to, ze
lieky sa vyrabaji na vyvoz.

2. Povolenie uvedené v odseku 1 sa vyzaduje na kompletnu aj c¢iastkovd vyrobu, aj na rézne procesy
rozdelovania, balenia alebo prezenticie.

Toto povolenie sa vSak nevyzaduje na pripravu, rozdelovanie alebo na zmeny balenia alebo prezenticie
vylu¢ne pre maloobchodné dodavky, ked tieto ¢innosti vykondvaju lekdrnici v lekdrnach alebo osoby
s legdlnym povolenim vykondvat tieto ¢innosti v ¢lenskych $tatoch.”

Clanok 101 ods. 1 tejto smernice stanovuje:

,Clenské $taty prevadzkuji systémy dohladu nad liekmi na ucely plnenia svojich uloh tykajucich sa
dohladu nad liekmi a ich Gcasti na aktivitdich Unie tykajucich sa dohladu nad liekmi.

Systém dohladu nad liekmi slizi na zhromazdovanie informdcii o rizikdch liekov z hladiska zdravia
pacientov a verejného zdravia. Tieto informdcie sa tykaji najmd neziaducich G¢inkov u ludi
sposobenych uzitim lieku v zmysle podmienok [PUT], ako aj uzitim nad ramec [PUT], a neziaducich
ucinkov spojenych s expoziciou v zamestnani.”
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Rozsupok z 21. 11. 2018 — Vec C-29/17
Novartis FARMA

Smernica 89/105
Clanok 1 ods. 3 smernice 89/105 stanovuje:

»Ni¢ z toho, ¢o je obsahom tejto smernice, nepovoluje predaj schvilenych liekov, na ktoré nebolo
vydané povolenie podla ¢lénku [6] smernice [2001/83].%

Nariadenie ¢. 726/2004
Clanok 1 ods. 1 druhy pododsek nariadenia ¢. 726/2004 znie takto:

»Ustanovenia tohto nariadenia nemaju vplyv na prdvomoci orginov clenskych s$titov pokial ide
o stanovovanie cien liekov alebo ich zahrnutie do vnutrostitnych systémov zdravotného poistenia
alebo do rezimu socidlneho zabezpecenia na ziaklade zdravotnych, hospodarskych a socidlnych
podmienok. Clenské taty si moézu najmi slobodne vybrat z ddajov, uvedenych v [PUT], terapeutické
indikécie a velkosti balenia, ktoré budd uhradzané ich orgdnmi socidlneho zabezpecenia.”

Clanok 3 ods. 1 tohto nariadenia stanovuje:

,Ziadny liek, ktory je uvedeny v prilohe, sa nesmie uviest na trh v spolo¢enstve, pokial nebolo udelené
[PUT] spolocenstvom v sulade s ustanoveniami tohto nariadenia.”

Clanok 4 uvedeného nariadenia stanovuje, Ze ziadosti o PUT sa predlozia Eurépskej agentire pre lieky
(EMA). Podmienky predkladania a preskimania tychto ziadosti st predmetom ¢lankov 5 az 15 tohto
nariadenia.

Clanky 25, 25a a 26 nariadenia ¢. 726/2004 zneju takto:
,Cldnok 25

Agenttira v spoluprdci s ¢lenskymi $tatmi pripravi Standardné internetové Struktirované formulare pre
zdravotnicky persondl a pacientov na hldsenie podozreni na neziaduce ucinky v stlade s ustanoveniami
uvedenymi v ¢lanku 107a smernice 2001/83/ES.

Cldnok 25a

Agentara v spoluprici s vnutrostaitnymi prislusnymi organmi a Komisiou zriadi a spravuje registra¢ny
systém periodicky aktualizovanych sprav o bezpecnosti (dalej len ,registra¢ny systém‘) a prislusnych
hodnotiacich sprav, aby boli v plnom rozsahu a trvalo dostupné Komisii, vnatrostaitnym prislusnym
orgdnom, Vyboru pre hodnotenie rizik dohladu nad liekmi, Vyboru pre lieky na huménne pouzitie
a koordina¢nej skupine uvedenej v ¢lanku 27 smernice 2001/83/ES (dalej len ,koordinac¢nd skupina’).

Agentura v spolupraci s vnatrostatnymi prislusnymi orgdnmi a Komisiou po konzultacii s Vyborom pre
hodnotenie rizik dohladu nad liekmi vypracuje funk¢né $pecifikicie registra¢ného systému.

Spréavna rada agentdry na zéklade nezdvislej auditorskej spravy zohladnujicej odpordcania Vyboru pre
hodnotenie rizik dohladu nad liekmi potvrdi a ozndmi dosiahnutie Uplnej funkénosti registracného

systému a to, ze systém spina funkéné $pecifikicie vypracované podla druhého odseku.

Kazdd podstatnd zmena v registracnom systéme a funkénych $pecifikicidch vzdy zohladnuje
odportcania Vyboru pre hodnotenie rizik dohladu nad liekmi.

ECLIL:EEU:C:2018:931 5
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Rozsupok z 21. 11. 2018 — Vec C-29/17
Novartis FARMA

Cldnok 26

1. Agenttra v spolupraci s ¢lenskymi $tatmi a Komisiou zriadi a spravuje eurdpsky internetovy portal
o liekoch na zverejiovanie informacii v oblasti liekov povolenych v Unii. Prostrednictvom uvedeného
portalu agentdra zverejnuje aspon:

a) mend clenov vyborov uvedenych v ¢lanku 56 ods. 1 pism. a) a a. a.) tohto nariadenia a clenov
koordinac¢nej skupiny spolu s ich odbornou kvalifikiciou a vyhldseniami uvedenymi v clanku 63
ods. 2 tohto nariadenia;

b) programy a zapisnice z kazdej schodze vyborov uvedenych v ¢lanku 56 ods. 1 pism. a) a a. a.) tohto
nariadenia a koordinac¢nej skupiny, pokial ide o ¢innosti v oblasti dohladu nad liekmi;

¢) suhrn planov riadenia rizik pre lieky povolené v stlade s tymto nariadenim;
d) zoznam liekov uvedeny v ¢lanku 23 tohto nariadenia;

e) zoznam miest v Unii, v ktorych sa vedd hlavné stibory systému dohladu nad liekmi, a kontaktné
informdcie pre otdzky tykajace sa dohladu nad liekmi, a to pre vsetky lieky povolené v Unii;

f) informicie o spbésobe nahlasovania podozreni na neziaduce ucinky liekov prislusnym
vnutrostatnym organom...

g) referen¢né datumy Unie a frekvenciu predkladania periodicky aktualizovanych sprav o bezpec¢nosti
stanovené v stlade s ¢lankom 107c¢ smernice 2001/83/ES;

h) protokoly a verejné zhrnutia vysledkov $tudii o bezpec¢nosti po vydani povolenia...
i) zacatie postupu stanoveného v ¢lankoch 107i az 107k smernice 2001/83/ES...

j) zavery hodnoteni, odportcania, stanoviskd, schvilenia a rozhodnutia vyborov uvedenych
v ¢lanku 56 ods. 1 pism. a) a a. a.) tohto nariadenia...

2. Agentdra pred spustenim tohto portilu a pocas naslednych revizii konzultuje s prislusnymi
zainteresovanymi stranami vrdtane zoskupeni pacientov a spotrebitelov, zdravotnickeho persondlu
a zdstupcov priemyslu.”

Talianske prdvo

Z informdcii poskytnutych vnutrostitnym sudom vyplyva, ze ¢lanok 1 decreto-legge 21 ottobre 1996,
n. 536, recante ,Misure per il contenimento della spesa farmaceutica e la rideterminazione del tetto di
spesa per I'anno 1996 convertito dalla legge del 23 dicembre 1996, n. 648 (zakonny dekrét ¢. 536
z 21. oktébra 1996 o ,Opatreniach kontroly farmaceutickych vydavkov a redefinicii maximalnej
urovne vydavkov na rok 1996“ zmeneny na zdkon ¢. 648 z 23. decembra 1996) (GURI ¢. 11
z 15. janudra 1997), v zneni decreto-legge del 20 marzo 2014, n. 36, convertito dalla legge del 16
maggio 2014, n. 79 (zdkonny dekrét ¢. 36 z 20. marca 2014, zmeneny na zakon ¢. 79 zo 16. mdja
2014) (GURI ¢. 115 z 20. mdja 2014) (dalej len ,zdkonny dekrét ¢. 536/96), stanovuje:

»4. V pripade, Ze neexistuje Ucinnd ndhradnd liecba, inovativne lieky, ktorych uvddzanie na trh je
povolené v inych Stitoch, ale nie na vnuatrostitnom uzemi, doteraz nepovolené lieky v procese
klinického hodnotenia a lieky urcené na pouzitie pre inu terapeuticki indikiaciu, nez je povolena
indikdcia, ktoré si uvedené na zozname zostavenom a pravidelne aktualizovanom Commissione unica
del Farmaco [jednotny vybor pre lieky], mdzu byt od 1. janudra 1997 v stlade s postupmi a kritériami
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Rozsupok z 21. 11. 2018 — Vec C-29/17
Novartis FARMA

prijatymi tymto vyborom predpisované a plne uhradzané stitnou zdravotnickou sluzbou. Néklady
vyplyvajtce z tohto odseku, odhadované na 30 milidrd lir ro¢ne, st uhradzané $tatnou zdravotnickou
sluzbou v ramci stropu vydavkov na farmaceutickd asistenciu.

4a Aj v pripade, ked existuje ndhradnd lie¢ba v rdmci liekov schvidlenych na zdklade hodnotenia
[AIFA], lieky, ktoré moézu byt pouzité pre inG nez povolenu terapeutickt indikiciu, st zapisané do
zoznamu podla odseku 4... a si uhradzané [SSN] za predpokladu, Ze tito indikicia je zndma a je
v stlade s vyskumami, ktoré sa vedd v ramci vnuatrostitnej a medzindrodnej vedeckej lekarskej obce,
a to na zéklade ekonomickych kritérii a poziadaviek vhodnosti. V takom pripade AIFA aktivuje
vhodné monitorovacie nastroje na zabezpelenie bezpecCnosti pacientov a vcas prijme potrebné
rozhodnutia.”

Spor vo veci samej a prejudicialne otazky

Lucentis a Avastin su biotechnologické lieky, ktoré podliehaju centralizovaného postupu vydévania
PUT podla nariadenia ¢. 726/2004.

PUT lieku Avastin, vydané v roku 2005, sa vztahuje vylu¢ne na onkologické indikacie. Drzitefom tohto
PUT je spolo¢nost z farmaceutickej skupiny Roche.

PUT lieku Lucentis bolo vydané v roku 2007. Tyka sa liecby oc¢nych ochoreni, najmid vekom
podmienenej degenerdcie makuly. Drzitel tohto PUT je spolo¢nost z farmaceutickej skupiny Novartis,
do ktorej patri Novartis Farma.

Z vysvetleni poskytnutych vnutrostitnym sidom vyplyva, ze tieto lieky sa lisia zo S$trukturalneho
a farmakologického hladiska, ako aj ¢o sa tyka ich balenia a jednotkovej ceny. Hoci vychddzaju
z rovnakej technoldgie, tieto lieky obsahuji rozne uc¢inné latky, nazvané ,ranibizumab“ v pripade lieku
Lucentis a ,bevacizumab“ v pripade lieku Avastin. Avastin sa uvddza na trh vo flastickich s objemom 4
mililitre (ml). Lucentis sa preddva v zlozeni na injek¢né pouzitie [2,3 miligramov (mg) na 0,23 ml
roztoku] na ucely priameho vpichnutia do oka (dalej len ,intravitredlne pouzitie“), na jednorazové
pouzitie s ddvkovanim 0,5 mg za mesiac.

Avastin sa Casto predpisuje na liecbu o¢nych chordb, ktoré nie st uvedené v PUT. Aby bolo mozné
Avastin takto pouzivat, musi sa extrahovat zo svojej povodnej flasticky a rozdelit do jednorazovych
injekénych striekaciek s objemom 0,1 ml na intravitredlne vpichnutie. Takto prebaleny Avastin na
oftalmologické pouzitie stoji SSN 82 eur za jednu davku, kym Lucentis 902 eur.

Rozhodnutim ¢. 24823 z 27. februara 2014 Autorita Garante della Concorrenza e del Mercato (Urad
pre dodrziavanie hospodarskej sitaze a pravidiel trhu), sankcionoval podniky Roche a Novartis za
porusenie pravidiel hospodarskej sutaze. V ramci zaloby podanej proti tomuto rozhodnutiu Consiglio
di Stato (Sttna rada, Taliansko) polozila Stidnemu dvoru prejudicidlne otazky, na ktoré Sudny dvor
odpovedal v rozsudku z 23. janudra 2018, F. Hoffmann-La Roche a i. (C-179/16, EU:C:2018:25).

Dna 15. aprila 2014 CSS poskytla stanovisko k pouzivaniu lieku Avastin v oftalmolégii, v ktorom sa
najmé uvadza, ze priprava tohto lieku ,na intravitredlne pouzitie je individudlna priprava sterilného
lieku*.

V sidlade s tymto stanoviskom CSS AIFA rozhodnutim ¢. 622 z 24. jina 2014 (dalej len ,rozhodnutie

¢. 622/2014“) zapisala pouzivanie lieku Avastin na liecbu vekom podmienenej degeneracie makuly na
zoznam preplacanych liekov v silade s ¢lankom 1 ods. 4a zdkonného dekrétu ¢. 536/96.
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Clanok 2 rozhodnutia ¢. 622/2014 znie:

»1. Poskytovanie lieku bevacizumab-Avastin sa uskuto¢nuje za tychto podmienok, ktoré maji pacienta
chranit pri uzivani tohto lieku na indikaciu, ktora nie je uvedend v registracii:

a) na ucely zabezpecenia sterility sa musi balenie davok na jednorazové pouzitie lieku bevacizumab
k intravitredlnej aplikacii uskutocnovat vylucne v nemocni¢nych lekdrnach splnajucich stanovené
poziadavky v sulade s pravidlami, ktoré zarucuju spravnu pripravu;

b) podavat bevacizumab na intravitredlne pouzitie je vyhradené pre vysoko S$pecializované
oftalmologické pracoviska verejnych nemocnic, ktoré urcia prislusné regiény;

¢) k podaniu lieku méze dojst az po tom, ¢o pacient podpiSe informovany sthlas, ktory obsahuje
vedecké zddvodnenia spolu s prislusnymi informdciami o existencii schvalenej nahradnej liecby,
ktorej naklady st ale pre SSN vyssie;

d) zavedenie kontrolného registra, ktorého sucastou je aj formuldr na vyhldsenie o neziaducich
ucinkoch.”

V zmysle ¢lanku 3 rozhodnutia ¢. 622/2014:

sLiek, ktory je uhrddzany SSN, musi byt pouzivatelmi predpisovany pre kazdého pacienta zvlast
vyplnenim elektronického formuldra na predpis podla tGdajov, ktoré sa nachddzaji na internetovej
strdnke  https://www.agenziafarmaco.gov.it/registri/, ktoré si neoddelitelnou sucastou tohto
rozhodnutia.”

Clanok 4 rozhodnutia ¢. 622/2014 tykajtci sa ,Prehodnocovania podmienok” stanovuje:

»AIFA si vyhradzuje pravo prijat akékolvek iné postdenie alebo iné vhodnejsie rozhodnutie na zaistenie
bezpecnosti pacientov podla ¢lanku 1 ods. 4a [zdkonného dekrétu ¢. 536/96] na zéklade analyzy ddajov
ziskanych prostrednictvom monitorovania alebo akéhokolvek iného dostupného vedeckého dokazu.”

Rozhodnutie AIFA ¢. 79 z 30. janudra 2015 je spojené s rozhodnutim ¢. 622/2014 a obmedzuje sa len
na zmenu urcitych tdajov tykajucich sa osob, ktoré podavaju Avastin na ocné pouzitie.

Novartis Farma podala na Tribunale Amministrativo Regionale per il Lazio (Regiondlny spravny sud
pre regiéon Lazio, Taliansko) zZalobu proti stanovisku CSS z 15. aprila 2014 a rozhodnutiam AIFA
€. 622/2014 a ¢. 79 z 30. janudra 2015.

Po tom, co bola tito zaloba zamietnutd, Novartis Farma podala proti tomuto rozhodnutiu odvolanie na
Consiglio di Stato (Stitna rada). V ramci tohto konania tvrdi, Ze umoznenie preplécania
oftalmologického pouzivania lieku Avastin zo SSN, upravené v ¢lanku 1 ods. 4a zdkonného dekrétu
¢. 536/96, je v rozpore s farmaceutickou pravnou tpravou Unie.

Novatis Farma preto tvrdi, ze ¢lanok 1 ods. 4a zdkonného dekrétu ¢. 536/96 zovseobeciniuje moznost
pouzivania lieku nad rdmec podmienok uvedenych v jeho PUT, a to aj v pripade, zZe existuje ndhradna
terapia, a to vylu¢ne z finan¢nych doévodov a bez toho, aby pouzivaniu najlacnejsieho lieku v Sirokom
meradle predchddzala analyza netcinnosti dostupnych liekov. Toto ustanovenie je vSak v rozpore
s kogentnou povahou PUT, ktord vyplyva z ¢ldnku 6 ods. 1 smernice 2001/83, a je teda nezlucitelné
so smernicou 89/105.
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Novatis Farma tiez tvrdi, ze ¢lanok 1 ods. 4a zdkonného dekrétu ¢. 536/96 tym, ze udeluje AIFA
pravomoc na ,zabezpecenie vhodnych ndstrojov na monitorovanie bezpecnosti pacientov a vcasné
prijatie potrebnych rozhodnuti; moéze viest tento vnutroStitny organ k zasahovaniu do oblasti
¢innosti, ktort nariadenie ¢. 726/2004 vyhradzuje EMA.

Novartis Farma tvrdi, ze prebalenie lieku Avastin nie je v stlade s podmienkami pozadovanymi
farmaceutickou pravnou tpravou Unie na udcely uplatnenia vynimky priznanej liekom pripravenym
v lekédrni podla ¢ldanku 3 bodu 1 smernice 2001/83.

AIFA tvrdi, ze smernica 2001/83 nemd za ciel upravovat takd situdciu, o akd ide vo veci samej.
Ustanovenia ¢lanku 1 ods. 4a zdkonného dekrétu ¢. 536/96 sa totiz netykaji PUT lieku, ale
podmienok jeho preplacania. Situdcia dotknutd vo veci samej v stulade s ¢lankom 5 smernice 2001/83

nepatri do posobnosti tejto smernice.

Podla AIFA smernicu 2001/83 nie je mozné uplatnit na pripravu lieku Avastin na ucely jeho pouzitia
na liecbu o¢nych choréb podla ¢lanku 2 ods. 1 a ¢ldnku 3 bodu 1 smernice 2001/83. Okrem toho
Stdny dvor uz v rozsudku z 11. aprila 2013, Novartis Pharma (C-535/11, EU:C:2013:226), rozhodol, ze
prebalenie lieku Avastin na Gcely intravitréalneho pouzitia si nevyzaduje povolenie na vyrobu podla
¢lanku 40 ods. 2 smernice 2001/83.

AIFA navyse tvrdi, Ze ¢lanok 1 ods. 4a zakonného dekrétu ¢. 536/96 nezasahuje do pravomoci, ktoré
nariadenie ¢. 726/2004 zveruje EMA.

Vnutrostatny sid vyjadruje pochybnosti, ktoré vyvoldva rozsudok zo 16. jula 2015, Abcur (C-544/13
a C-545/13, EU:C:2015:481), v savislosti s vykladom ¢lanku 3 bodu 1 smernice 2001/83.

Za tychto podmienok Consiglio di Stato (Stitna rada) rozhodla prerusit konanie a polozit Stidnemu
dvoru nasledujtce prejudicidlne otdzky:

»1. Brania ustanovenia smernice 2001/83,... a najma jej ¢lanky 5 a 6, v spojeni s oddévodnenim 2 tejto
smernice, uplatiiovaniu vnutrostitneho pravneho predpisu so silou zdkona..., ktory na ucely
znizenia ndkladov nabdda, prostrednictvom zaradenia dotknutého pripravku na zoznam liekov
prepldcanych [SSN], na uzivanie lieku mimo povolenej vseobecnej terapeutickej indikdcie, bez
ohladu na akékolvek zohladnenie terapeutickych potrieb jednotlivého pacienta a napriek
skuto¢nosti, ze na trhu existuju a si dostupné lieky povolené pre dand konkrétnu terapeuticka
indikaciu?

2. Mozno cldanok 3 bod 1 smernice [2001/83]... uplatnit v pripade, v ktorom sa farmaceuticky
vyrobok, hoci pripravovany v lekdrni na zdklade lekdrskeho predpisu pre jednotlivého pacienta,
v kazdom pripade vyrdba sériovo, rovnako a opakovane, bez zohladnenia osobitnych potrieb
jednotlivého pacienta, s tym, Ze dany vyrobok sa vyddva nemocni¢nému zariadeniu a nie pacientovi
(vzhladom na skutocnost, ze ide o liek zaradeny do triedy H-OSP, t. j. pouzitelny vylu¢ne
v nemocni¢nom zariadeni) a mozno ho pouzit aj v inom zariadeni, nez v akom sa zabalil?

3. Brania ustanovenia nariadenia [¢. 726/2004] a najmai [jeho] clanky 3, 25 a 26, ako aj jeho priloha,
ktoré zveruja... agentdre vylu¢ni pravomoc posudit kvalitu, bezpe¢nost a ucinnost liekov, ktorych
terapeutickou indikiciou je liecba onkologickych ochoreni, v ramci postupu vydéavania [PUT]
(povinny centralizovany postup), ako aj na tucely sledovania a koordindcie c¢innosti stvisiacich
s dohladom nad liekmi, ktoré sa uskuto¢nuju po uvedeni lieku na trh, uplatneniu vnitrostatneho
pravneho predpisu, ktory zveruje [AIFA] pravomoc prijimat rozhodnutia tykajice sa bezpecnosti
liekov suvisiace s ich pouzitim mimo PUT, ktorého povolenie patri do vylu¢nej pravomoci
Eurépskej komisie, ktord pritom vychadza z technického a vedeckého posidenia uskuto¢neného
EMA?
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4. Brania ustanovenia smernice 89/105,... najmd c¢lanok 1 ods. 3 [tejto smernice], uplatiiovaniu
vnutrostitneho zdkona umoznujiceho clenskému $tatu, aby v ramci vlastnych rozhodnuti
tykajucich sa moznosti preplatenia vydavkov, ktoré pacient vynalozil na zdravotnu starostlivost,
upravil moznost preplatenia lieku uzivaného mimo terapeutickych indikacii uvedenych v [PUT],
ktoré vydala Eurépska komisia alebo $pecializovanda eurdpska agentura ako vysledok
centralizovaného hodnotiaceho postupu, a to bez toho, aby boli splnené podmienky podla ¢lankov 3
a 5 smernice 2001/83?“

O pripustnosti navrhu na zacatie prejudicialneho konania

Talianska vlada tvrdi, ze prejudicidlne otdzky nepatria do posobnosti prava Unie a nie st nevyhnutné
na vyrie$enie sporu vo veci samej. KedZe pouZivanie lickov mimo PUT nie je upravené pravom Unie,
otazky polozené Stiidnemu dvoru st udajne zjavne nepripustné.

Irsko sa domnieva, 7e tieto prejudicidlne otdzky s nepripustné z dovodu ich hypotetickej povahy.
Vysvetlenia poskytnuté vnutrostitnym sidom v sudvislosti so skutkovym stavom a relevantnostou
polozenych otdzok pre vyrieSenie sporu vo veci samej st idajne nedostatocné.

Regione Emilia-Romagna (Regién Emilia-Romagna, Taliansko), ako aj Societa Oftalmologica Italiana
(SOI) — Associazione Medici Oculisti Italiani (AMOI) tvrdia, ze prva prejudicidlna otdzka je
nepripustnd, pretoze nie je relevantnd na vyrieSenie sporu vo veci samej. Regiéon Emilia-Romagna sa
z toho istého dovodu domnieva, Ze druha prejudicidlna otazka je tiez nepripustna.

V tejto stvislosti treba pripomenut, ze v ramci spoluprace medzi Sidnym dvorom a vnutrostitnymi
sidmi zakotvenej v ¢lanku 267 ZFEU prislicha vylu¢ne vnutrostitnemu sidu, ktorému bol spor
predlozeny a ktory musi prevziat zodpovednost za vyddvané sidne rozhodnutie, aby s prihliadnutim
na osobitosti veci posudil tak nevyhnutnost prejudicidlneho rozhodnutia na to, aby mohol vydat svoj
rozsudok, ako aj relevantnost otdzok, ktoré kladie Sidnemu dvoru. Preto je Sudny dvor v zdsade
povinny rozhodnut, ak sa predloZené otizky tykajt vykladu prava Unie (rozsudok zo 6. septembra
2016, Petruhhin, C-182/15, EU:C:2016:630, bod 19 a citovana judikatura).

Z toho vyplyva, ze pri otazkach tykajicich sa vykladu prava Unie poloZenych vnitrostitnym sidom
v ramci pravnej Gpravy a skutkovych okolnosti, ktoré tento sid vymedzi na vlastni zodpovednost
a ktorych spravnost Stdnemu dvoru neprindlezi preverovat, plati prezumpcia relevantnosti.
Zamietnutie ndavrhu vnutrostitneho sidu Stidnym dvorom je mozné len vtedy, ak je zjavné, ze
pozadovany vyklad préva Unie nemd Ziadnu stvislost s existenciou alebo predmetom sporu vo veci
samej, pokial ide o hypoteticky problém, alebo ak Sddny dvor nedisponuje skutkovymi a pravnymi
podkladmi potrebnymi na uzito¢ni odpoved na otézky, ktoré mu boli polozené (rozsudok z 26. jula
2017, Persidera, C-112/16, EU:C:2017:597, bod 24 a citovana judikatura).

V tejto veci vSak polozené otazky, ktoré sa tykaju vykladu smernice 89/105, ako aj smernice 2001/83
a nariadenia ¢. 726/2004, patria do ramca sporu tykajuce sa suladu vnutrostitnych opatreni
umoznujicich pouzivanie lieku Avastin na indikacie, ktoré nie st pokryté jeho PUT, s uvedenymi
normami prava Unie. Z tohto dévodu priamo stvisia s predmetom sporu vo veci samej a nie su

hypotetické.

Z vyssie uvedeného vyplyva, Ze prejudicidlne otazky st pripustné.
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O prejudicialnych otazkach

Uvodné pripomienky

Svojimi otdzkami sa vnutrostatny sid v podstate pyta, ¢i vnitro$titne opatrenia dotknuté vo veci
samej, ktoré stanovuji podmienky, za akych vnutrostatny systém zdravotného poistenia
z ekonomickych dovodov zarucuje preplatenie lieku Avastin prebaleného s cielom jeho podévania
pacientom na ucely liecby oftalmologickych indikdcii, na ktoré sa nevztahuje jeho PUT, narusa
potrebny Gcinok smernice 89/105 a smernice 2001/83, ako aj na pravomoci udelené¢ Unii na zdklade
centralizovaného postupu podla nariadenia ¢. 726/2004.

Treba pripomendt, ze podla ¢lanku 168 ods. 7 ZFEU pravo Unie nezasahuje do pravomoci ¢lenskych
$tatov upravit svoje systémy socidlneho zabezpecenia a zvlast prijat pravne predpisy, ktorych ticelom je
uprava spotreby farmaceutickych vyrobkov v zdujme financnej rovnovahy ich systémov zdravotného
poistenia (pozri rozsudok z 22. aprila 2010, Association of the British Pharmaceutical Industry,
C-62/09, EU:C:2010:219, bod 36).

Organizdcia a sprava zdravotnickych sluzieb, ako aj rozdelovanie zdrojov, ktoré si im pridelené, patria
do pravomoci c¢lenskych statov. V clanku 4 ods. 3 smernice 2001/83 a v ¢lanku 1 druhom pododseku
nariadenia ¢. 726/2004 sa preto zdoraznuje, Ze ustanovenia tychto predpisov neovplyvnia pravomoci
organov clenskych $tdtov, pokial ide o stanovovanie cien liekov alebo ich zaradenie do nérodnych
systémov zdravotného poistenia na zaklade zdravotnych, ekonomickych alebo socidlnych podmienok.

Hoci vak pravo Unie a osobitne smernica 89/105 nezasahuje do pravomoci ¢lenskych $tatov, ni¢ to
nemeni na tom, Ze pri vykone tejto pravomoci musia ¢lenské $taty dodrziavat pravo Unie (rozsudok
z 2. aprila 2009, A. Menarini Industrie Farmaceutiche Riunite a i., C-352/07 az C-356/07, C-365/07 az
C-367/07 a C-400/07, EU:C:2009:217, body 19 a 20).

Okrem toho pravna tprava Unie v oblasti farmaceutickych vyrobkov nezakazuje predpisovanie liekov
nad rdmec PUT, ani ich prebalenie s cielom takého pouzivania, ale podmienuje ich dodrzanim
podmienok definovanych touto pravnou udpravou (rozsudok z 23. janudra 2018, Hoffmann-La
Roche/Komisia, C-179/16, EU:C:2018:25, bod 59).

Vzhladom na tieto uvahy s cielom urcit, ¢i podmienky stanovené uvedenou pravnou Gpravou odporujd
takym vnutro$tatnym opatreniam, aké st dotknuté vo veci samej, je namieste preskiimat v prvom rade
druht prejudicidlnu otdzku tykajicu sa vymedzenia posobnosti smernice 2001/83, a potom postupne
prvy, stvrta a tretiu prejudicidlnu otazku.

O druhej otazke

Svojou druhou otdzkou sa vnutrostatny sid v podstate pyta, ¢i sa ¢lanok 3 bod 1 smernice 2001/83 ma
vykladat v tom zmysle, Ze liek Avastin po tom, ¢o bol prebaleny za podmienok stanovenych
vnutrostatnymi opatreniami dotknutymi vo veci samej, patri do posobnosti tejto smernice.

V konani vo veci samej sa uplatnenie smernice 2001/83 na liek Avastin nespochybnuje. Vnutrostatny
sud sa v$ak naopak pyta, ¢i zmeny tohto lieku pocas jeho prebalenia na tcely pouzitia na liecbu o¢nych
ochoreni, na ktoré sa neuplatiiuje znenie jeho PUT, za podmienok, ktoré st v stlade s vnutrostatnymi
opatreniami, ktorych zdkonnost je napadnutd, moézu patrit do pdsobnosti ¢lanku 3 bodu 1 tejto
smernice a v dosledku toho viest k vyluceniu lieku Avastin z posobnosti uvedenej smernice.
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S cielom odpovedat na tdato otdzku je namieste pripomendt, Ze posobnost smernice 2001/83 je
pozitivne vymedzend v jej ¢lanku 2 ods. 1 smernice, ktory stanovuje, ze tato smernica sa uplatiuje na
lieky na humdnne pouzitie, ktoré sa maja uviest na trh c¢lenskych $titov a sd vyrobené bud
priemyselne, alebo pomocou metédy zahrnujticej priemyselny proces. Clanok 3 body 1 a 2 uvedenej
smernice upravuje urcité vynimky z jej uplatfiovania pre lieky pripravené v lekdrni bud podla
lekarskeho predpisu pre jednotlivého pacienta, alebo v silade s predpismi liekopisu, ktoré sa maja
vydat priamo pacientom v tejto lekdrni. Z toho vyplyva, Ze na to, aby dotknuty liek podliehal
ustanoveniam smernice 2001/83, musi na jednej strane splnat podmienky stanovené v ¢lanku 2 ods. 1
tejto smernice a na druhej strane nesmie patrit pod niektord z vynimiek vyslovne stanovenych
v ¢lanku 3 tejto smernice (rozsudok zo 16. jula 2015, Abcur, C-544/13 a C-545/13, EU:C:2015:481,
body 38 a 39).

Je to teda priemyselny charakter vyrobného procesu lieku, ktory urcuje, ¢i tento liek patri do
pdsobnosti smernice 2001/83, pricom normotvorca Unie spresnil, ze lieky pripravené v lekérni podla
podmienok stanovenych v ¢lanku 3 tejto smernice st vyslovne vylicené z pdsobnosti tejto smernice.

Je nutné konstatovat, ze vylacenie z posobnosti smernice 2001/83 stanovené v jej ¢lanku 3 sa vztahuje
len na lieky ,pripravené v lekarni“, teda lieky vyrdbané v lekarni, konkrétne magistraliter lieky
a liekopisné lieky. Liek Avastin v$ak nepatri do ziadnej z tychto kategérii. Nevyraba sa v lekdrnach ani
v nemocnic¢nych lekdrnach, ale priemyselne v laboratéridch podniku Roche, drzitela jeho PUT.

Zo spisu predlozeného Suidnemu dvoru navySe vyplyva, ze prebalenie lieku Avastin uskuto¢nené
v stlade s vnuatro$titnymi opatreniami dotknutymi vo veci samej podstatnym spdsobom nemeni
zloZenie, formu alebo iné podstatné nélezitosti tohto lieku. Toto prebalenie nemozno povazovat za
»pripravu” nového lieku odvodeného od lieku Avastin v rdmci magistraliter lieku alebo liekopisného
lieku. Preto nemoze patrit do pésobnosti ¢lanku 3 smernice 2001/83.

Dalej treba uviest, ze vyklad ¢ldnku 3 smernice 2001/83, ktory by viedol k vyltceniu lieku Avastin,
ktory bol prebaleny v sulade s vnttros$tatnymi opatreniami dotknutymi vo veci samej, z posobnosti
vSetkych jej ustanoveni, by spdsobil narusenie kontroly, ktori tito smernica zavddza nad celym
retazcom distribucie tohto lieku.

V tejto savislosti je dolezité pripomenut, ze v silade s hlavnym cielom smernice 2001/83, najmi cielom
ochrany verejného zdravia, jej odovodnenie 35 zdoraznuje, Ze cielom tejto smernice je ,vykondvat
kontrolu nad celym refazcom distribticie liekov, od ich vyroby alebo dovozu do [Unie] az po ich vydaj
verejnosti, aby bolo zarucené, ze tieto vyrobky budd skladované, dopravované a manipulované vo
vhodnych podmienkach”. Ako pripomenul generdlny advokat v bode 63 svojich néavrhov, bolo by zjavne
v rozpore s tymto cielom, pokial by prebalenie uskuto¢nené po uvedeni urcitého lieku na trh mohlo
mat za nasledok jeho vylicenie z posobnosti smernice 2001/83, do ktorej az dovtedy patril.

Uplatnenie ¢lanku 3 smernice 2001/83 v situdcii, o aku ide vo veci samej, by malo za nésledok zbavenie
akéhokolvek potrebného dcinku viacerych ustanoveni tejto smernice, ktorych cielom je zabezpecit
kontrolu liekov v rdmci celého ich distribu¢ného retazca. Clanok 6 ods. 1 druhy pododsek tejto
smernice 2001/83 vyslovne stanovuje, Ze ,ak bolo pre liek vydané prvotné [PUT] v stlade s prvym
pododsekom, vydd sa povolenie... aj pre akékolvek dodatocné koncentricie, liekové formy, cesty
poddvania, prezenticie, ako aj pre vSetky zmeny a rozsirenia, alebo sa zaclenia do prvotného [PUT].
Vsetky tieto [PUT] sa pokladaju za povolenia patriace k rovnakému globalnemu povoleniu...“

Rovnako ¢lanok 40 ods. 2 druhy pododsek smernice 2001/83 stanovuje, Ze povolenie na vyrobu
pozadované tak na celkovu ¢i Ciasto¢nu vyrobu, ako aj pre rozdelenie, balenie alebo prezentaciu lieku
sa nevyzaduje ,pre maloobchodné dodévky, ked tieto ¢innosti vykondvaju lekarnici v lekdrnach alebo
osoby s legdlnym povolenim vykondvat tieto ¢innosti v ¢lenskych statoch®.

12 ECLIL:EU:C:2018:931
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Toto odchylné ustanovenie by teda bolo zbytoc¢né, pokial by ¢lanok 3 smernice 2001/83 mal viest
k vylii¢eniu z posobnosti tejto smernice, a teda z povinnosti ziskat PUT a povolenie na vyrobu, takého
lieku, ktory po uvedeni na trh a vyrobeni v stilade s poziadavkami uvedenej smernice bol prebaleny za

//////

podmienok spliajtcich kritérid ¢lanku 40 ods. 2 druhého pododseku tejto smernice.

Pokial ide o systém dohladu na liekmi, treba este zdoraznit, ze podla ¢lanku 101 ods. 1 druhého
pododseku smernice 2001/83 ,[tento systém] sldZi na zhromazdovanie informdcii o rizikich liekov
z hladiska zdravia pacientov a verejného zdravia. Tieto informdcie sa tykaji najmé neziaducich uc¢inkov
u Iudi spoésobenych uzitim lieku v zmysle podmienok [PUT], ako aj uzitim nad rémec [PUT],
a neziaducich ucinkov spojenych s expoziciou v zamestnani“. Toto ustanovenie by bolo zbavené
potrebného ucinku, ak by sa ¢lanok 3 smernice 2001/83 mohol uplatnit na prebalenie s cielom
umoznit pouzivanie lieku Avastin mimo PUT za podmienok stanovenych vo vnutrostatnych
opatreniach dotknutych vo veci samej, ¢im by sa toto pouzitie vylucilo z posobnosti tejto smernice,
vratane jej ustanoveni tykajtcich sa dohladu nad liekmi.

Na druhd otézku je preto namieste odpovedat tak, Ze ¢ldnok 3 bod 1 smernice 2001/83 sa m4a vykladat
v tom zmysle, ze liek Avastin po tom, ¢o bol prebaleny za podmienok stanovenych vnutrostitnymi
opatreniami dotknutymi vo veci samej, patri do pdsobnosti tejto smernice.

O prvej otdzke

Svojou prvou otdzkou sa vnutrostatny sid v podstate pyta, ¢i sa clanok 6 smernice 2001/83 ma
vykladat v tom zmysle, Zze brdni takym vnutrostitnym opatreniam, o aké ide vo veci samej, ktoré
definuji podmienky, za akych mozno Avastin prebalit na Gcely pouzitia na liecbu oftalmologickych
indikdcii, na ktoré sa nevztahuje jeho PUT, a v pripade kladnej odpovede, ¢i sa c¢lanok 5 tejto
smernice ma vykladat v tom zmysle, Ze umoziuje odovodnit takéto opatrenia v ramci vynimky.

Ako bolo pripomenuté v bode 51 tohto rozsudku, pravna tprava Unie v oblasti farmaceutickych
vyrobkov nezakazuje predpisovanie liekov nad rdmec PUT, ani ich prebalenie s cielom takého
pouzivania, ale podmienuje ich dodrzanim podmienok definovanych touto pravnou tpravou.

Medzi tieto podmienky patri povinnost mat PUT, ako aj povolenie na vyrobu, pricom tieto povolenia
st jednotlivo predmetom ¢ldnkov 6 a 40 smernice 2001/83. S cielom poskytnut vnitrostitnemu sudu
uzito¢nd odpoved, ktord by mu umoznila rozhodnut spor, ktory prejedndva, sa Sudny dvor domnieva,
ze je potrebné poskytnut tiez vyklad ¢lanku 40 tejto smernice, hoci prejudicidlne otdzky, ktoré mu boli
predlozené, na toto ustanovenie vyslovne neodkazuju (rozsudok z 11. aprila 2013, Berger, C-636/11,
EU:C:2013:227, bod 31).

Pokial ide o uvddzanie urcitého lieku na trh, ¢ldnok 6 ods. 1 prvy pododsek smernice 2001/83
stanovuje, ze ziadny liek sa nesmie uviest na trh ¢lenského statu, pokial pren prislusné organy tohto
¢lenského statu nevydali PUT v stlade s touto smernicou alebo pokial nevydali povolenie v stlade
s centralizovanym postupom stanovenym v nariadeni ¢. 726/2004 pre lieky, ktoré su obsiahnuté
v jeho prilohe (rozsudky z 23. janudra 2018, F. Hoffmann -La Roche a i, C-179/16, EU:C:2018:25,
bod 53, ako aj z 29. marca 2012, Komisia/Polsko, C-185/10, EU:C:2012:181, bod 26).

Tato zasada povinného PUT sa v zmysle znenia druhého pododseku tohto ustanovenia uplatiuje tiez
v pripade, ak bolo pre liek vydané prvotné [PUT] v sdlade s prvym pododsekom, kedZe v takom
pripade sa vydd povolenie v silade s prvym pododsekom aj pre akékolvek dodato¢né davkovanie,
liekové formy, cesty podavania, prezenticie, ako aj pre vSetky zmeny a rozsirenia, alebo sa zaclenia do
prvotného [PUT].
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V sulade s touto zasadou Sudny dvor uz rozhodol, ze ak boli pre jeden liek udelené dve rozne
centralizované PUT, jednak pre balenie obsahujtce pit jednotiek a jednak pre balenie obsahujice desat
jednotiek, pravna tprava Unie brani tomu, aby bol tento liek uvedeny na trh v baleni skladajicom sa
z dvoch baleni obsahujucich pét jednotiek, ktoré si vlozené do jedného spolo¢ného obalu a nanovo
oznacené etiketou, bez toho, aby existovalo osobitné PUT v tomto ohlade, a to z dovodu, zZe osobitné
a podrobné predpisy tykajtice sa balenia liekov, ktoré podliehaju centralizovanému PUT, maju za ciel
zabrdnit, aby spotrebitelia boli uvedeni do omylu, ¢im chrdnia verejné zdravia (rozsudok
z 19. septembra 2002, Aventis, C-433/00, EU:C:2002:510, bod 25).

V podobnej situdcii, o akt ide vo veci samej, Sidny dvor rozhodol, Ze prebalenie lieku Avastin na tcely
jeho pouzitia mimo PUT na liecbu o¢nych chorob si nevyzaduje nové PUT pod podmienkou, Ze tito
¢innost nevedie k tdprave lieku a ze sa vykondva vylu¢ne na zaklade individudlneho lekarskeho
predpisu, ktorym sa predpisuje takdto cinnost (rozsudok z 11. aprila 2013, Novartis Pharma, C-535/11,
EU:C:2013:226, bod 42).

Doévodom tohto riesenia je skutocnost, ze na rozdiel od situdcie dotknutej vo veci, v ktorej bol
vyhlaseny rozsudok z 19. septembra 2002, Aventis (C-433/00, EU:C:2002:510), k prebaleniu lieku
Avastin doslo po uvedeni tohto lieku na trhu, po tom, Co lekar predpisal pouzitie za takychto
podmienok svojmu pacientovi prostrednictvom individudlneho lekarskeho predpisu.

Stidny dvor preto rozhodol, Ze odber tekutych lieCivych latok, ktoré sa nachddzaju v pdvodnych
ampulkach, a ich precerpanie do injekénych striekaciek pripravenych na pouzitie bez toho, aby tieto
latky boli upravené, v skuto¢nosti zodpovedd ikonom, ktoré bez zasahu tretej spolo¢nosti mozu alebo
by mohli v ramci svojej zodpovednosti vykondvat predpisujuci lekdri alebo aj samotné lekarne vo
svojich predajniach alebo tiez v nemocni¢nych zariadeniach (rozsudok z 11. aprila 2013, Novartis
Pharma, C-535/11, EU:C:2013:226, body 42 a 43).

S vyhradou overenia skutkovych okolnosti, ktoré musi vykonat vnuatrostatny sid, si prebalenie lieku
Avastin za podmienok stanovenych vo vnutrostitnych opatreniach dotknutych vo veci samej,
nevyzaduje ziskanie PUT, pokial tato cinnost predpisal lekdr prostrednictvom individudlneho
lekdrskeho predpisu a vykonal ju lekdrnik s cielom podania tohto lieku v nemocni¢nom prostredi.

Pokial ide o vyrobu urcitého lieku, hoci tito vyroba podla ¢lanku 40 ods. 1 smernice 2001/83 vo
véeobecnosti podlieha povinnosti mat povolenie, odsek 2 druhy pododsek toho ¢lanku 40 stanovuje, Ze
povolenie na vyrobu sa nevyZzaduje na pripravu, rozdelovanie alebo na zmeny balenia alebo prezenticie
vylu¢ne na Gcely maloobchodnych dodévok, ked tieto ¢innosti vykonavaju lekdrnici v lekdrnach alebo
osoby s legdlnym povolenim vykondvat tieto ¢innosti v ¢lenskych s$tatoch. Z toho vyplyva, ze pokial
tieto vyrobné ¢innosti nie st vykondvané na uvedené ucely, lekdrnici nie si oslobodeni od povinnosti
mat takéto povolenie na vyrobu (rozsudky z 28. juna 2012, Caronna, C-7/11, EU:C:2012:396, bod 35,
ako aj z 11. aprila 2013, Novartis Pharma, C-535/11, EU:C:2013:226, body 51 a 52).

Ako generalny advokat zddraznil v bode 79 svojich navrhov, aj keby sa pred vnutrostatnym sidom
preukazalo, ze lekdrne opravnené na vykon Ccinnosti prebalenia lieku Avastin na zdaklade
vnutrostatnych opatreni dotknutych vo veci samej nie sd drzitelmi povolenia pozadovaného podla
clanku 40 ods. 1 smernice 2001/83, aj tak by mohli patrit do posobnosti vynimky stanovenej
v ¢lanku 40 ods. 2 druhom pododseku tejto smernice. S vyhradou overenia skutkovych okolnosti,
ktoré musi vykonat vnutrostitny sid, sa treba domnievat, ze ak sa preukidze, ze v stlade
s vnutrostitnymi opatreniami dotknutymi vo veci samej sa Avastin na zdklade individudlneho
lekérskeho predpisu prebaluje na Gcely pouzitia na liecbu o¢nych chorédb v lekdrni riadne opravnenej
na tieto ucely s cielom poddvania v nemocni¢cnom prostredi, takdto cinnost patri do pdsobnosti
vynimky stanovenej v tomto poslednom ustanoveni a nevyzaduje si povolenie na vyrobu.
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Z toho vyplyva, ze kedze c¢innosti prebalenia lieku Avastin, ktoré si predmetom rozhodnuti AIFA
dotknutych vo veci samej, si nevyzaduja PUT podla ¢ldnku 6 smernice 2001/83, ani povolenie na
vyrobu v zmysle ¢lanku 40 tejto smernice, nie je namieste odpovedat na prvi otdzku v rozsahu,
v akom sa tyka vykladu ¢lanku 5 uvedenej smernice.

Vzhladom na vsetky vyssie uvedené dvahy treba odpovedat na prva otdzku tak, Ze ¢ldnok 6 smernice
2001/83 sa ma vykladat v tom zmysle, Ze nebrani takym vnutro$taitnym opatreniam, o aké ide vo veci
samej, ktoré definuji podmienky, za akych mozno Avastin prebalit na ucely pouzitia na liecbu
oftalmologickych indikacii, na ktoré sa nevztahuje jeho PUT.

O Stvrtej otdzke

Svojou $tvrtou otazkou sa vnutrostatny sid v podstate pyta, ¢i sa ¢lanok 1 ods. 3 smernice 89/105,
podla ktorého nijaké ustanovenie tejto smernice neumoznuje uvedenie na trh lieku, pre ktory nebolo
vydané PUT podla ¢ldnku 6 smernice 2001/83, md vykladat v tom zmysle, Ze brdni takym
vnutro$taitnym opatreniam, o aké ide vo veci same;j.

Vzhladom na odpoved poskytnutd na prvi otdzku netreba odpovedat na tuto otdzku.

O tretej otdzke

Svojou tretou otazkou sa vnutrostitny sid v podstate pyta, ¢i sa clanky 3, 25 a 26 nariadenia
¢. 726/2004 maju vykladat v tom zmysle, Ze brdnia takému vnutrostitnemu opatreniu, akym je
¢lanok 1 ods. 4a zdkonného dekrétu ¢. 536/96, ktory umoziuje AIFA vykondvat dohlad nad takymi
liekmi, ako je Avastin, ktorych pouzivanie mimo PUT je prepldcané SSN, a v pripade potreby prijat
opatrenia potrebné na ochranu bezpecnosti pacientov, a to z dovodu, Ze zasahuje do vylu¢nych

pravomoci agentury EMA, pokial ide o lieky podliehajice centralizovanému postupu.

Nariadenie ¢. 726/2004, a najma jeho ¢lanky 5 az 9, sice zveruje EMA vylu¢ni pravomoc preskimat
ziadosti o PUT v ramci centralizovaného postupu. Ako vsak vyplyva z odpovede na prvd otdzku,
prebalenie lieku Avastin za podmienok stanovenych vnutrostatnymi opatreniami dotknutymi vo veci
samej si nevyzaduje ziskanie PUT. V dosledku toho ani tieto opatrenia, ani ¢lanok 1 ods. 4a
zdkonného dekrétu ¢. 536/96 nemdzu narusit vyluénd pravomoc zvereni EMA preskimat ziadosti
o PUT v ramci centralizovaného postupu.

Pokial ide o syst¢ému dohladu nad liekmi uvedenymi na trh Unie, treba pripomentt, Ze v stlade
s ¢lankom 23 ods. 2 a ¢lankom 101 ods. 1 smernice 2001/83 sa tento systém uplatiuje aj na
akékolvek pouzitie lieku sposobom, ktory nie je v stlade so znenim jeho PUT. Pokial ide o lieky
podliehajice centralizovanému postupu, kapitola 3 hlavy II nariadenia ¢. 726/2004, najmi jeho
clanky 25 a 26, zavadzaju mechanizmy dohladu nad liekmi, ktoré zdruzuju prislusné vnuatrostitne
organy s agentiurou EMA, ktord zabezpecuje ich koordinaciu.

Tieto ¢lanky teda nebrdnia takému vnutrostitnemu opatreniu, akym je ¢lanok 1 ods. 4a zakonného
dekrétu ¢. 536/96, v ktorom sa stanovuje, ze AIFA zabezpecuje vhodné ndstroje na monitorovanie
bezpecnosti pacientov a vcas prijme potrebné rozhodnutia, za predpokladu, ze ich vykonavanie

doplna, respektive posiliiuje systém dohladu nad liekmi zavedeny nariadenim ¢. 726/2004.

Vzhladom na vSetky vyssie uvedené tvahy je potrebné odpovedat na tretiu otdzku tak, ze ¢lanky 3, 25
a 26 nariadenia ¢. 726/2004 sa majd vykladat v tom zmysle, ze nebrdnia takému vnutros$tatnemu
opatreniu, akym je ¢ldnok 1 ods. 4a zdkonného dekrétu ¢. 536/96, ktory umoznuje AIFA vykondvat
dohlad nad takymi liekmi, ako je Avastin, ktorych pouzivanie mimo PUT je prepldcané SSN,
a v pripade potreby prijat opatrenia potrebné na ochranu bezpec¢nosti pacientov.
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O trovach

Vzhladom na to, Ze konanie pred Stidnym dvorom md vo vztahu k Gc¢astnikom konania vo veci samej
incidenény charakter a bolo zacaté v suvislosti s prekdzkou postupu v konani pred vnutro$tatnym
sidom, o troviach konania rozhodne tento vnutrostitny sid. Iné trovy konania, ktoré vznikli
v savislosti s predlozenim pripomienok Stdnemu dvoru a nie st trovami uvedenych ucastnikov
konania, nemo6zu byt nahradené.

Z tychto dévodov Stdny dvor (prva komora) rozhodol takto:

1.

Clanok 3 bod 1 smernice Eurépskeho parlamentu a Rady 2001/83/ES zo 6. novembra 2001,
ktorou sa ustanovuje ziakonnik Spolocenstva o humdannych liekoch, zmenenej smernicou
Eurépskeho parlamentu a Rady 2012/26/EU z 25. oktébra 2012, sa ma vykladat v tom
zmysle, Ze liek Avastin po tom, ¢o bol prebaleny za podmienok stanovenych vnutrostatnymi
opatreniami dotknutymi vo veci samej, patri do posobnosti smernice 2001/83, zmenene;j
smernicou 2012/26.

Clanok 6 smernice 2001/83, zmenenej smernicou 2012/26, sa ma vykladat v tom zmysle, ze
nebrani takym vnuatrostatnym opatreniam, o aké ide vo veci samej, ktoré definuju
podmienky, za akych mozno Avastin prebalift na Wcely jeho pouzitia na liecbu
oftalmologickych indikécii, na ktoré sa nevztahuje jeho povolenie na uvedenie na trh.

Clanky 3, 25 a 26 nariadenia Eurépskeho parlamentu a Rady (ES) ¢. 726/2004 z 31. marca
2004, ktorym sa stanovuju postupy spolocenstva pri povolovani liekov na humdnne pouzitie
a na veterinarne pouzitie a pri vykonavani dozoru nad tymito liekmi a ktorym sa zriaduje
Eurépska agentiira pre lieky, zmeneného nariadenim Eurépskeho parlamentu a Rady (EU)
¢. 1027/2012 z 25. oktébra 2012, sa maji vykladat v tom zmysle, Ze nebrania takému
vnutrostatnemu opatreniu, aké vyplyva z clanku 1 ods. 4a decreto-legge 21 ottobre 1996,
n. 536, recante ,Misure per il contenimento della spesa farmaceutica e la rideterminazione
del tetto di spesa per l'anno 1996“ convertito dalla legge del 23 dicembre 1996, n. 648
(zdkonny dekrét ¢. 536 z 21. oktobra 1996 o ,,Opatreniach kontroly farmaceutickych vydavkov
a redefinicii maximalnej urovne vydavkov na rok 1996“ zmeneny na zakon ¢. 648
z 23. decembra 1996), v zneni decreto-legge del 20 marzo 2014, n. 36, convertito dalla legge
del 16 maggio 2014, n. 79 (zakonny dekrét ¢. 36 z 20. marca 2014, zmeneny na zakon ¢. 79 zo
16. maja 2014), ktoré umoznuje Agenzia Italiana del farmaco (AIFA) [Talianska agentara pre
lieky (AIFA)], vykondvat dohlad nad takymi liekmi, ako je Avastin, ktorych pouzivanie mimo
povolenia na uvadzanie na trh preplica Servizio Sanitario Nazionale (Stitna zdravotnicka
sluzba, Taliansko), a v pripade potreby prijat opatrenia potrebné na ochranu bezpec¢nosti
pacientov.

Podpisy
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