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Riicknahme einer Arzneimittelzulassung durch die Europaische
Kommission nach Richtlinie 75/319/EWG

I. Einleitung

Im Mirz 2000 wies die Europiische
Kommission die Mitgliedstaaten an,
die nationalen Zulassungen phenter-
minhaltiger Arzneimittel zuriickzu-
nehmen. Diese Arzneimittel waren
in einem Anhang konkret aufgelis-
tet!. Im Verfahren des einstweiligen
Rechtsschutzes, das betroffene Arz-
neimittelhersteller eingeleitet hatten,
setzte das Gericht erster Instanz der
Europaischen Gemeinschaften
(EuG) die Vollziehung der Kommis-
sionsentscheidung aus®. Das dage-
gen gerichtete Rechtsmittel der Eu-
ropiische Kommission war erfolg-
reich. Der EuGH hob die erstin-
stanzliche Entscheidung auf und
wies den Antrag auf einstweilige
Aussetzung der Vollzichung der
Kommissionsentscheidung zuriick?.
Im Ergebnis des EuGH-Beschlusses
ordnete das Bundesinstitut fiir Arz-
neimittel und Medizinprodukte
(BfArM) am 06.06.2001 die sofor-
tige Vollziehung der Bescheide iiber
den Widerruf der Zulassungen fir
mehrere Appetitziigler an.*

Der Beschluss erging auf Grundlage
der Art. 13 und 14 Richtlinie 75/
319/EWG. Danach gibt der Aus-
schuss  fiir  Arzneispezialititen
(CPMP)°, wenn er mit einer Zulas-
sungssache befasst wurde, ein Gut-
achten ab, das der Kommission als
Entscheidungsgrundlage dient. Die
Kommission entscheidet mit Unter-
stitzung des Stindigen Ausschus-
ses®.
Vorbehaltlich der im Rahmen der
Beurteilung des  Verfiigungsan-
spruchs’ nicht endgiiltigen Ausle-
gung der fiir den Rechtsstreit mafB-
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geblichen Rechtsnormen enthilt der
Beschluss einige iiberraschende Pas-
sagen, die im Fall der Bestitigung
im Klageverfahren auf Nichtigerkli-
rung der Kommissions-Entschei-
dung in Zukunft zumindest in euro-
paischen Zulassungsverfahren be-
achtet werden miissen.

1. Nach dem Beschluss gelten Ent-
scheidungen der Kommission ge-
mil Art. 14 Richtlinie 75/319/EWG
auch fiir nationale Zulassungen, die
nicht in Verfahren der gegenseitigen
Anerkennung (MR-Verfahren) er-
teilt wurden. Dies gilt zumindest,
wenn durch eine frithere Kommis-
sionsentscheidung, z. B. Anordnung
der Anderung von Angaben der
Packungsbeilage, eine Harmonisie-
rung erreicht wurde.

2. Auch wenn der CPMP im Rah-
men des Verfahrens nach Art. 13
Richtlinie 75/319/EWG nicht mit
weiteren Umstidnden, wie der Nut-
zen-Risiko-Abwigung, befasst
wurde, kann er solche weiteren Um-
stinde bei der Entscheidungsfin-
dung beriicksichtigen.

3. Die Fristen nach Art. 13 und 14
Richtlinie 75/319/EWG haben kei-
nen zwingenden Charakter. Thre
Nichtbeachtung fiihrt nicht zur
Rechtswidrigkeit der Entscheidung.

4. Bei jeder Entscheidung iiber den
Widerruf einer Arzneimittelzulas-
sung im Verfahren der Art. 13 und
14 Richtlinie 75/319/EWG miissen
die Tatbestandsvoraussetzungen des
Art. 11 Richtlinie 65/65/EWG?® be-
ziiglich der Wirksamkeit, Sicherheit
und Qualitidt des Arzneimittels be-
achtet werden. Die daraus resultie-
rende komplexe Beurteilung auf me-

dizinisch-pharmakologischem Ge-
biet ist gerichtlich nur beschrinkt
iiberpriifbar.

5. Grundsitzlich ist den Erforder-
nissen des Schutzes der 6ffentlichen
Gesundheit gegeniiber wirtschaftli-
chen Erwigungen Vorrang einzu-
raumen.

6. Die zustindige Behorde hat eine
Arzneimittelzulassung nicht nur
dann zu widerrufen oder auszuset-
zen, wenn sich herausstellt, dass das
Arzneimittel schidlich ist oder nicht
die angegebene Qualitdt aufweist,
sondern auch dann, wenn es sich als
nicht wirksam erweist.

I1. Sachverhalt

Antragstellerin im ersten Rechtszug
war die Cambridge Health Care
Supplies Ltd. mit Sitz in Norfolk,
Vereinigtes Konigreich (im Folgen-
den Antragstellerin). Sie war Inha-
berin einer Zulassung eines phenter-
minhaltigen Arzneimittels. Antrags-
gegner war die Kommission der Eu-
ropiischen Gemeinschaften
(Rechtsmittelfiihrerin  im zweiten
Rechtszug). Unterstiitzt wurde die
Kommission durch die Franzosische
Republik als Streithelferin  im
Rechtsmittelverfahren.

Am 17.05.1995 wandte sich die Bun-
desrepublik Deutschland nach Art.
12 Richtlinie 75/319/EWG an den
CPMP und teilte mit, dass unter an-
derem Phentermin enthaltende An-
orektika (Appetitziigler) schwere
pulmonale Hypertonien hervorru-
fen konnten. Das daraufhin eingelei-
tete Verfahren fithrte zum Erlass ei-
ner Entscheidung der Kommission,
in der den Mitgliedstaaten aufgege-
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ben wurde, bestimmte klinische An-
gaben in den nationalen Arzneimit-
telzulassungen zu dndern.’

Am 07.11.1997 ersuchte das belgi-
sche Gesundheitsministerium den
CPMP, nach Art. 13 und 15a Richt-
linie 75/319/EWG ein begriindetes
Gutachten abzugeben, da eine Kau-
salbeziehung zwischen der Ein-
nahme phenterminhaltiger Arznei-
mittel und Herzklappenerkrankun-
gen zu befiirchten war.

Die Stellungnahme des CPMP vom
22.04.1999 beinhaltete die Empfech-
lung, die Genehmigung fiir das In-
verkehrbringen dieser Arzneimittel
zu widerrufen. Der dagegen einge-
legte Einspruch der Antragstellerin
blieb erfolglos.

Auf der Grundlage des CPMP-Gut-
achtens erliel die Kommission am
09.03.2000 die Entscheidung iiber
die Riicknahme der Zulassung von
Humanarzneimitteln, die den Stoff
Phentermin enthalten. Die entspre-
chenden Arzneimittel wurden in ei-
nem Anhang benannt. Den Mit-
gliedstaaten wurden 30 Tage Zeit ge-
geben, die Zulassungen fiir alle im
Anhang genannten Arzneimittel zu-
riickzunehmen.

Die Antragstellerin erhob gemil}
Art. 230 Abs. 4 EGV Klage auf
Nichtigerklirung der Kommissions-
entscheidung und Aussetzung der
Vollziehung der angefochtenen Ent-
scheidung im Eilverfahren gemal
Art. 105 § 2 a.F. der Verfahrensord-
nung des Gerichts.

Mit Beschluss vom 20.07.2000 ord-
nete der Prisident des EuG an, dass
die Voliziehung der Kommissions-
entscheidung bis zum Erlass des Be-
schlusses, der das Verfahren der
einstweiligen Anordnung beendet,
ausgesetzt wird. Der erstinstanzliche
Beschluss wurde im Wesentlichen
darauf gestiitzt, dass die Kommis-
sion bei gleichen vorliegenden Infor-

mationen am  09.12,1996 und
09.03.2000 unterschiedliche Mal-
nahmen zum Schutz der O6ffentli-
chen Gesundheit getroffen hatte.
Die Kommission habe nicht nach-
weisen konnen, dass die SchutzmaB-
nahmen der Entscheidung aus dem
Jahr 2000 nicht offensichtlich unver-
hiltnismaBig sind. AuBBerdem sei die
Vollziehung der Kommissionsent-
scheidung nicht dringend, da die
Kommissionsentscheidung aus dem
Jahr 1996 bereits zur Anderung der
Pflichtangaben bei den streitgegen-
stindlichen Arzneimitteln gefiihrt
hitte.

HI. Begriindung des Beschlusses des
Prisidenten des EuGH

Nach Art. 51 Abs. | EG-Satzung des
Gerichtshofes ist das beim EuGH
eingelegte Rechtsmittel auf Rechts-
fragen beschrinkt. Es kann nur auf
die Unzustandigkeit des EuG, einen
Verfahrensfehler, durch den die In-
teressen des Rechtsmittelfiihrers be-
eintriachtigt werden, sowie die Verlet-
zung des Gemeinschaftsrechts durch
den EuG gestiitzt werden.

1. Zuldssigkeit

Neben der angefochtenen Entschei-
dung erlieB die Kommission am
09.03.2000 noch zwei weitere Ent-
scheidungen iber die Riicknahme
der Zulassung von Humanarznei-
mitteln, die den Stoff Amfebra-
mon'® sowie die Stoffe Chlobenzo-
rex, Fenbutrazat, Fenproporex,
Manzindol, Mefenorex, Norpseu-
doephedrin, Phenmetrazin, Phendi-
metrazin und Propylhexedrin'! ent-
halten. Alle diese Entscheidungen
betrafen Anorektika und beruhten
auf Gutachten des CPMP mit der
Empfehlung zur Riicknahme der
Arzneimittelzulassung. Aus den ins-
gesamt drei Kommissionsentschei-
dungen resultierten neun Antrige
auf einstweilige Anordnung. Mit
Beschliissen vom  28.06.2000'2,

19.10.2000"3 und 31.10.2000'
setzte der Prisident des EuG die
Vollziechung der Kommissionsent-
scheidungen jeweils aus. Gegen den
Beschluss vom 28.06.2000 wurde
kein Rechtsmittel eingelegt. Gegen
die anderen acht Beschliisse legte
die Kommission Rechtsmittel ein.
Alle Beschliisse des Prasidenten des
EuG beruhten auf nahezu identi-
schen Griinden.

Die Rechtskraft des Beschlusses
vom 28.06.2000 (Artegodan/Kom-
mission) steht der Zuldssigkeit des
Rechtsmittels gegen die acht weite-
ren Beschliisse des Prisidenten des
EuG nicht entgegen. Nach Art. 49
EG-Satzung des Gerichtshofes kann
ein Rechtsmittel von einer Partei
eingelegt werden, die mit ihren An-
trigen ganz oder teilweise unterle-
gen ist. Daraus folgt, dass, auch
wenn die Griinde eines unanfecht-
bar gewordenen Beschlusses mit den
Griinden des Beschlusses iberein-
stimmen, gegen den ein Rechtsmittel
eingelegt worden ist, der Rechtsmit-
telfiihrer nicht prakludiert sein
kann.

2. Begriindetheit

Die Voraussetzungen fiir den Erfolg
des Rechtsmittels lagen vor. Der
Rechtsmittelfithrerin ~ stand  ein
Rechtsmittelgrund zur Seite. Die
Antragstellerin hingegen hatte kei-
nen Verfiigungsanspruch. AuBer-
dem war die Aussetzung der Vollzie-
hung der Kommissionsentscheidung
nicht dringlich. Der Schutz der 6f-
fentlichen Gesundheit hatte gegen-
iiber wirtschaftlichen Erwdgungen
Vorrang.

a) Rechtsmittelgrund

Tragender Rechtsmittelgrund der
Aufhebung des Beschlusses des Pri-
sidenten des EuG war die unrichtige
Wiedergabe des Inhalts der ange-
fochtenen Kommissionsentschei-
dung.
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Wesentliche Aspekte der Begriin-
dung der angefochtenen Entschei-
dung wurden nicht beriicksichtigt.
Damit wurde deren Inhalt unrichtig
wiedergegeben. Nach AuffTassung
des Prisidenten des EuG wiren die
fir den Erlass der Kommissionsent-
scheidung ausschlaggebenden Ge-
sundheitsrisiken bereits in der Ent-
scheidung der Kommission vom
09.12.1996 beriicksichtigt worden.
Allerdings verkannte der Prisident
des EuG, dass die wissenschaftli-
chen Schlussfolgerungen des Aus-
schusses, die im Anhang II der Ent-
scheidung der Kommission nieder-
gelegt wurden, neues Erkenntnisma-
terial enthielten.

Nach Beendigung der Behandlung
mit phenterminhaltigen Arzneimit-
teln kam es zur erneuten raschen
Gewichtszunahme der Patienten. Es
konnte nicht belegt werden, dass die
begrenzte kurzfristige Wirkung des
Arzneimittels langfristig klinisch re-
levante Auswirkungen auf das Kor-
pergewicht hat. Dafiir wire mindes-
tens eine ein Jahr anhaltende Verrin-
gerung des Korpergewichts erfor-
derlich gewesen. Diese Erkenntnisse
fanden auch in den neueren Leitli-
nien der Fachgesellschaften ihren
Niederschlag.

Die fehlende therapeutischer Wirk-
samkeit muss zum Widerruf der
Arzneimittelzulassung fithren. Nach
der FuBinote zu Art. 10 Abs. |
Richtlinie 75/319/EWG bezieht sich
der Ausdruck ,,Gefahr fir die 6f-
fentliche Gesundheit” auf die Quali-
tit, Sicherheit und Wirksamkeit ei-
nes Arzneimittels. Verbraucher sol-
len nicht nur vor schiddlichen Arz-
neimitteln geschiitzt werden,
sondern auch vor Erzeugnissen, die
anstelle geeigneter Heilmittel ver-
wendet werden. Nach dem Wortlaut
des Art. 11 Richtlinie 65/65/EWG
hat die zustindige Behorde die Zu-
lassung auch zu widerrufen, wenn
sich das Arzneimittel als nicht wirk-

sam erweist. Nach der 7. und 8. Be-
griindungserwigung der Richtlinie
75/318/EWG konnen die Begriffe
»Schidlichkeit* und | therapeuti-
sche Wirksamkeit“ nur in ihrer
wechselseitigen Beziechung gepriift
werden. Die zustindigen Behdrden
haben also immer eine Nutzen-Ri-
siko-Bewertung vorzunehmen und
diese nach neuen Angaben oder In-
formationen zu wiederholen.

Die Ausfiihrungen des angefochte-
nen Beschlusses betreffen aus-
schlieBlich die Schidlichkeit des
Arzneimittels, ohne den Bezug zu
dessen fehlender therapeutischer
Wirksamkeit herzustellen. Weil da-
mit wesentliche Aspekte der Be-
grindung der angefochtenen Ent-
scheidung nicht beriicksichtig wur-
den, ist der angefochtene Beschluss
mit einem Rechtsfehler behaftet.

b) Antrag auf einstweilige
Anordnung

Voraussetzung eines Antrags auf
einstweilige Anordnung sind Verfii-
gungsanspruch sowie Dringlichkeit
und Abwigung der widerstreiten-
den Interessen.

aa) Verfiigungsanspruch

Die von der Antragstellerin vorge-
tragenen Griinde zur Glaubhaftma-
chung der Notwendigkeit der bean-
tragten Aussetzung der Vollziehung
der Kommissionsentscheidung tra-
gen nicht.

Die Kommission war fiir die Ent-
scheidung nach Art. 14 Abs. 1
Richtlinie 75/319/EWG auch beziig-
lich nationaler Zulassungen, die
nicht im MR-Verfahren erteilt wur-
den, zustindig. Der Prisident des
EuGH geht davon aus, dass sich
eine mogliche Kompetenzverletzung
bei der Entscheidung 1996 im Rah-
men der neuen Entscheidung der
Kommission nicht auswirkt. Jeden-
falls sei durch die Entscheidung

1996 eine Harmonisierung eingetre-
ten, durch die die Mitgliedstaaten
einer gewissen Bindung unterlagen.

Der CPMP durfte Umstinde, wie
die Nutzen-Risiko-Abwigung, die
bei der Befassung des Ausschusses
durch die Mitgliedstaaten nicht vor-
getragen wurden, eigenstindig zu-
satzlich berticksichtigen.

Die Nichteinhaltung der Fristen
nach Art. 13 und 14 Richtlinie 75/
319/EWG fiihrt nicht zur Rechts-
widrigkeit der Kommissionsent-
scheidung, da diese Fristen keinen
zwingenden Charakter haben.

Da bei jeder Entscheidung iber
den Widerruf einer Genehmigung
gemaB dem Verfahren der Art. 13
und 14 Richtlinie 75/319EWG die
Tatbestandsvoraussetzungen  des
Art. 11 Richtlinie 65/65/EWG be-
zliglich der Wirksamkeit, Sicherheit
und Qualitit des Arzneimittels be-
trachtet werden miissen, liegt hier
eine komplexe Beurteilung auf me-
dizinisch-pharmakologischem Ge-
biet vor. Diese komplexe Beurtei-
lung ist nur beschrinkt gerichtlich
iberpriifbar. Das Gericht priift le-
diglich die Richtigkeit der Tatsa-
chen, die rechtliche Einordnung so-
wie offensichtliche Irrtiimer, Er-
messensmissbrauch  oder  -iiber-
schreitung. Fiir Ermessensfehler
fand der Prisident des EuGH je-
doch keine Anhaltspunkte.

bb) Dringlichkeit und
Interessenabwigung

Da das Vorbringen der Antragstelle-
rin nicht vollig unbegriindet er-
schien, mussten in dem Beschluss
die Dringlichkeit gepriift und die wi-
derstreitenden Interessen abgewo-
gen werden.

Die Antragstellerin machte das Er-
leiden schwerer und irreparabeler
Schdden fir den Fall der Vollzie-
hung der angefochtenen Entschei-
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dung geltend. Die Wiederetablie-
rung ihres Arzneimittels auf dem
Markt nach Obsiegen im Haupt-
sacheverfahren sei schwierig. Ihr
Unternehmen sei klein und sie er-
ziele mit dem phenterminhaltigen
Arzneimittel 35 bis 40% ihres Um-
satzes. Die Zuriickweisung des An-
trages wiirde ihre wirtschaftliche
Existenz gefahrden.

Nach Ansicht des Prisidenten des
EuGH ist bei der Antragstellerin
kein schwerer, nicht wieder gutzu-
machender Schaden zu befiirchten.
Die bloBe Behauptung der Schwie-
rigkeit, verlorene Marktanteile nach
dem Obsiegen im Hauptsachever-
fahren zuriickzuerlangen, ist nicht
ausreichend. Die Antragstellerin
hitte dartun miissen, dass struktu-
relle oder rechtliche Hindernisse
ausschldssen, dass Arzte diese Arz-
neimittel erneut verschreiben und
die Antragstellerin durch Werbe-
maBnahmen Marktanteile zuriick-
gewinnt. Auch sei der behauptete
Schaden rein finanzieller Art und
daher grundsitzlich nicht irrepara-
bel, da ein spiterer finanzieller Aus-
gleich moglich ist.

Auch die Priifung der Umstinde
im Einzelfall fiihrte zu keinem an-
deren Ergebnis. Die Behauptung
der Existenzgefahrdung konnte die
Antragstellerin nicht belegen. Die
Vorlage des Entwurfs eines Ge-
schiftsfilhrungsberichts fiir die Zeit
von November 1997 bis Mirz 1999
reichte dafiir nicht aus. Weitere
Unterlagen legte die Antragstellerin
nicht vor. AuBerdem miissen sich
Unternehmer im streng reglemen-
tierten Markt fiir Humanarzneimit-
tel vor Konsequenzen Offentlicher
Eingriffe im Interesse der offentli-
chen Gesundheit selbst schiitzen.
Auch nahm die Antragstellerin ihre
Geschifistitigkeit erst 1998 auf, als
der Ausschuss bereits mit der
Frage der Schidlichkeit und Wirk-
samkeit von Phentermin befasst

war. Sie hatte also Gelegenheit, auf
die vorgebrachten Bedenken zu
reagieren,

Im Ubrigen ist grundsitzlich dem
Schutz der o6ffentlichen Gesundheit
gegeniiber wirtschaftlichen Erwi-
gungen der Vorrang einzuriumen.
Die Aussetzung der Vollziehung der
Kommissionsentscheidung  koénnte
ernste Gefahren fir Personen mit
sich bringen, die die fraglichen Arz-
neimittel einnehmen. Die ggf. eintre-
tenden wirtschaftlichen Schiden
sind hingegen nicht irreparabel.

IV. Begriindung in den
Parallelverfahren

In den Beschliissen der Parallelver-
fahren verneinte der Prisident des
EuGH die Dringlichkeit der einst-
weiligen Anordnung mit folgenden
Griinden.

Der Anteil des streitgegenstind-
lichen Medikaments am Gesamtum-
satz war klein.

Die Antragstellerin gehorte zu ei-
nem bedeutenden multinationalen
Konzern. Der Anteil des streitge-
genstindlichen Medikaments am
Gesamtumsatz betrug nur einen ge-
ringen Teil des Gesamtumsatzes
des Konzerns.

Die Antragstellerin erzielte zwar mit
der Vermarktung des Medikaments
die Hélfte ihres gesamten Gewinns,
doch betrug der Umsatzanteil des
Arzneimitiels weniger als 10% am
Gesamtumsatzes. Unter diesen Um-
stinden erschienen die ihr drohen-
den finanziellen Schwierigkeiten
nicht geeignet, ihre Existenz in
Frage zu stellen.

V. Fazit

Es darf nicht verkannt werden, dass
der Beschluss des Prisidenten des
EuGH im Eilverfahren erging. Die
Auslegung der entsprechenden
Rechtsnormen muss im  Haupt-

sacheverfahren nicht identisch aus-
fallen. Unter diesem Vorbehalt sind
in dem Beschluss einige Aspekte be-
sonders hervorzuheben.

Erstens hat bei der Giiterabwagung
der Schutz der 6ffentlichen Gesund-
heit gegeniiber wirtschaftlichen Er-
widgungen Vorrang. Zweitens sind
komplexe Beurteilungen auf medizi-
nisch-pharmakologischem  Gebiet
nur beschrinkt gerichtlich iiberpriif-
bar. Drittens hat die Kommission
der Europiischen Gemeinschaften
auch fiir nationale Zulassungen, die
nicht im MR-Verfahren erteilt wur-
den, die Entscheidungskompetenz
nach Art. 14 Richtlinie 75/319/
EWG. Die Harmonisierung durch
eine zuvor ergangene Entscheidung
1st dafiir ausreichend. Viertens ha-
ben die Fristen nach Art. 13 und 14
Richtlinie  75/319/EWG  keinen
zwingenden Charakter. Die Beteilig-
ten kénnen die Nichtbeachtung die-
ser Fristen jedenfalls dann nicht rii-
gen, wenn ihnen keine Schiden ent-
standen sind, ihre Verteidigungs-
rechte nicht beeintrichtigt wurden
und die Nichtbeachtung keine Aus-
wirkung auf den Inhalt der Ent-
scheidung hatte.

Indem der Prasident des EuGH den
Fristen ihren zwingenden Charakter
abspricht, eroffnet er die Moglich-
keit, die Fristen in Kapitel III der
Richtlinie 75/319/EWG insgesamt
nicht mehr fiir zwingend zu halien.
Es gibt nimlich keinen Grund, zwi-
schen den Fristen einer Arzneimit-
telzulassung im MR-Verfahren und
denen im Verfahren der Aussetzung
oder Riicknahme einer solchen Zu-
lassung zu unterscheiden. Allerdings
diirfen durch die Nichtbeachtung
der Fristen dem Betroffenen keine
Schidden entstehen, die Verteidigung
seiner Recht darf nicht beeintrich-
tigt werden und die Fristversdumnis
darf keine Auswirkung auf den In-
halt der Entscheidung haben.
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Fiir jeden von den hier aufgeworfe-
nen Fragen betroffenen Unterneh-
mer ist das Hauptsacheverfahren
von Interesse, um zu beobachten, ob
die hier einschldgigen Rechtsnormen
dann genauso ausgelegt werden.
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