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ElTribunal de Justicia ha analizado el reacondicionamiento de un medicamento para su uso en un
tratamiento para el cual no estd autorizado y ha establecido los supuestos en los que queda sujeto
al Derecho de la Unidn Europea y los casos en los que es precisa una autorizacion de fabricacién y
una nueva autorizacién de comercializacion.

1. Preliminar

1.1. La autorizacién de comercializacién de un medicamento se refiere siempre al uso de éste
para una o varias indicaciones terapéuticas, una determinada dosificacién, presentacién,
forma de administracién, etcétera. Cualquier uso del medicamento que exceda de las
condiciones de la autorizacién de comercializacién recibe el nombre de off label use, un
tipo de uso en el que las compafias estdn interesadas, por ejemplo, cuando la indicacion
off label no tiene un potencial comercial como para que a la compafiia farmacéutica le
compense solicitar su autorizacidén o cuando comporta importantes costes en ensayos y
pruebas (como sucede de manera destacada en el dmbito pedidtrico o en el oncolégico).

Pues bien, aunque estos usos no encajan en la autorizacién de comercializacién, son ad-
mitidos en condiciones excepcionales. Asi, en el ordenamiento espafiol, el Real Decre-
to 1015/2009, de 19 de junio, por el que se regula la disponibilidad de medicamentos en

Advertencia legal: Este andlisis sélo contiene informacién general y no se refiere a un supuesto en particular. Su contenido no se puede
considerar en ningin caso recomendacidn o asesoramiento legal sobre cuestién alguna.

N. de la C.: En las citas literales se ha rectificado en lo posible —sin afectar al sentido— la grafia de ciertos elementos (acentos, mayusculas,
simbolos, abreviaturas, cursivas...) para adecuarlos a las normas tipogrdficas utilizadas en el resto del texto.
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situaciones especiales, permite prescribir un medicamento para una indicacién no auto-
rizada previa solicitud a la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios y
cumpliendo una serie de requisitos (por ejemplo, en el caso del uso compasivo, el medica-
mento de que se trate deberd estar sujeto a una solicitud de autorizacién de comerciali-
zacidn, o bien deberd estar siendo sometido a ensayos clinicos). Y también se autoriza el
uso de fdrmacos en condiciones diferentes a las de la ficha técnica.

En muchas ocasiones, para poder utilizar un fdrmaco al margen de su autorizacién de
comercializacién, es preciso previamente reacondicionar el medicamento alterando su
presentacién y dosificacién original. Tal proceder genera importantes dudas juridicas, al-
gunas de las cuales han sido examinadas recientemente por el Tribunal de Justicia en su
Sentencia de 21 de noviembre del 2018, en el asunto C-29/17, Novartis Farma SpA y Agen-
zia Italiana del Farmaco (AIFA), Roche Italia SpA, Consiglio Superiore di Sanita.

El litigio en cuyo seno se plantean las cuestiones prejudiciales resueltas por el Tribunal de
Justicia surge en relacién con un medicamento biotecnoldgico, Avastin, del cual es titular
Novartis Farma Spa y que estd autorizado exclusivamente en indicaciones oncoldgicas.
Pese a ello, el Avastin se prescribe con frecuencia para el tratamiento de enfermedades
oftdlmicas que no estdn indicadas en la autorizacién de comercializacién, en especial la
degeneracién macular asociada a la edad, una indicacién para la que st existen otros far-
macos autorizados, como el Lucentinus de Roche Italia Spa. Este tipo de usos del Avastin
requiere su reacondicionamiento, ya que debe extraerse del vial original y distribuirse en
jeringuillas de un solo uso con un determinado contenido para su inyeccién intravitrea.

Pues bien, el Avastin utilizado al margen de su autorizacién de comercializacién para el
tratamiento de enfermedades oculares es incluido en la lista de medicamentos reembol-
sables por el Servicio Nacional de Salud de Italia (el Avastin, asi reacondicionado para uso
oftalmoldgico, le cuesta a dicho servicio 82 euros por dosis; frente a los 902 euros que le
cuesta el Lucentis).

Asi las cosas, el litigio se inicia porque Novartis Farma entiende que se produce una vul-
neracién del Derecho de la Unién Europea y, en concreto, de la Directiva 2001/83/CE del
Parlamento Europeo y del Consejo, de 6 de noviembre del 2001, por la que se establece un
cédigo comunitario sobre medicamentos para uso humano, y de la Directiva 89/105/CEE
del Consejo, del 21 de diciembre de 1988, relativa a la transparencia de las medidas que
regulan la fijacién de precios de los medicamentos para uso humano y su inclusién en el
dmbito de los sistemas nacionales del seqguro de enfermedad.

Derecho de la Unién Europea, prescripcién de un medicamento al margen de su autoriza-

cién de comercializacién, reacondicionamiento para su uso y normativa de los Estados

miembros en materia de gestidén sanitaria

La primera cuestién que analiza el Tribunal de Justicia es si el Derecho de la Unién se opone

a la aplicacién de una ley nacional que, para la consecucién de objetivos de contencidén de

los gastos, incentiva, mediante su inclusidn en la lista de medicamentos reembolsables por el
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Servicio de Salud, la utilizacién de un medicamento fuera de la indicacién terapéutica autori-
zada para la generalidad de los pacientes, con independencia de cualquier consideracién de
las exigencias terapéuticas del paciente concreto y pese a la existencia y la disponibilidad en
el mercado de fdrmacos autorizados para la indicacién terapéutica especifica.

A este respecto, el Tribunal de Justicia reitera dos extremos que ya habia avanzado en pronun-
ciamientos anteriores. En primer lugar, pone de manifiesto que el Derecho de la Unién —en parti-
cular, la Directiva 89/105/CEE— no afecta a la competencia de los Estados miembros tanto en
materia de organizacién y gestidn de los servicios de salud como en materia de asignacién de
los recursos que se destinan a dichos servicios. Estas materias son competencia de los Estados
miembros, incluida, por tanto, la fijacién de los precios de los medicamentos y su insercién
en los sistemas nacionales de seguridad social por motivos sanitarios, econémicos y sociales.
Sin embargo, al ejercer esta competencia, los Estados miembros deben respetar el Derecho
de la Unidn. Asi se habia pronunciado ya la Sentencia del Tribunal de Justicia del 2 de abril
del 2009, A. Menarini Industrie Farmaceutiche Riunite y otros, C-352/07 a C-356/07,
C-365/07 a C-367/07 y C-400/07, EU:C:2009:217, apartados 19y 20.

Del mismo modo, el Tribunal de Justicia recuerda —como afirmé ya en su reciente Sentencia
de 23 de enero del 2018, F. Hoffmann-La Roche y otros, C-179/16, EU:C:2018:25,
apartado 59— que la normativa de la Unién en materia de productos farmacéuticos no prohi-
be ni la prescripcién de un medicamento al margen de su autorizacién de comercializacién ni
su reacondicionamiento con vistas a tal uso, pero supedita estas acciones al cumplimiento de
una serie de requisitos definidos en dicha normativa.

El reacondicionamiento de un medicamento autorizado y las féormulas magistrales y
oficinales

Una de las cuestiones que se le pregunta al Tribunal de Justicia es si el Avastin, después de
haber sido reacondicionado conforme a lo establecido en las medidas nacionales controver-
tidas en el litigio principal, estd comprendido en el dmbito de aplicacién de dicha Directi-
va 2001/83/CE. La duda surge porque la propia directiva dispone en su articulo 3 que no serd de
aplicacién a los medicamentos preparados en una farmacia de acuerdo con una prescripcidn
médica destinada a un enfermo determinado (denominada comUnmente férmula magistral)
ni a los medicamentos preparados en una farmacia de acuerdo con las indicaciones de una
farmacopea y destinados a su dispensacién directa a los enfermos a los que abastece dicha
farmacia (denominada comUnmente férmula oficinal). Y, asi las cosas, se trata de determinar
si el reacondicionamiento del Avastin encaja o no en la excepcidn de las férmulas magistrales.

Con ese presupuesto, el Tribunal de Justicia concluye que el Avastin sometido a las operaciones
de reacondicionamiento que constituyen el objeto de las medidas nacionales controvertidas
en el litigio principal no es un medicamento preparado en una farmaciay, en consecuencia, no
encaja en el concepto de férmula magistral (ni en el de férmula oficinal). Ello es asi porque no
se fabrica en oficinas de farmacia ni en farmacias hospitalarias, sino de manera industrial en
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los laboratorios de la empresa titular de su autorizacién de comercializacién. Sefiala ademds
el tribunal que una interpretacién contraria impediria el control que la Directiva 2001/83/CE
introduce en toda la cadena de distribucién del medicamento.

Reacondicionamiento y autorizaciones: ¢el medicamento reacondicionado requiere nueva
autorizacién de comercializacién?, ;es precisa una autorizaciéon de fabricacién para rea-
condicionar el medicamento?

Una vez determinada la aplicacién de la directiva, es preciso examinar si el medicamento,
después de ser reacondicionado, requiere una nueva autorizacidén de comercializacién vy si
es precisa una autorizacién de fabricacién especifica para poder reacondicionar el medica-
mento:

4.1. Recuérdese, en este sentido, que el articulo 6, apartado 1, pdrrafo primero, de la Directi-
va 2001/83/CE dispone que no podrd comercializarse ningin medicamento en un Estado
miembro sin que la autoridad competente de dicho Estado haya concedido una autori-
zacién de comercializacién. Y, cuando un medicamento ha obtenido una autorizacién de
comercializacién inicial, toda dosificacién, forma farmacéutica, via de administracién y
presentacién adicionales, asi como cualesquiera modificaciones y ampliaciones que se
introduzcan, deberdn también obtener una autorizacién o incluirse en la autorizacidn de
comercializacién inicial.

Pues bien, en la sentencia ahora analizada, el Tribunal de Justicia destaca que la activi-
dad de reacondicionamiento del Avastin tiene lugar con posterioridad a la comerciali-
zacién de este medicamento y después de que un médico haya prescrito su utilizacién en
estas condiciones a un paciente mediante una receta individual.Y que las operaciones de
extraccién de los medicamentos liquidos contenidos en los viales originales y de trasvase
de dichas extracciones sin modificar las sustancias a jeringuillas listas para su uso corres-
ponden en realidad a actos que, sin la intervencién de una sociedad tercera, podrian o ha-
brian podido ser llevadas a cabo de otro modo por los médicos prescriptores y bajo su res-
ponsabilidad o por las propias farmacias en sus laboratorios o en los centros hospitalarios.
Por lo tanto, el Tribunal de Justicia entiende que el reacondicionamiento del Avastin en las
condiciones previstas por las medidas nacionales controvertidas en el litigio principal no
requiere la obtencién de una autorizacién de comercializacién cuando dicha operacién
sea prescrita por un médico mediante una receta individual y realizada por farmacéuticos
para la administracién de este medicamento en el medio hospitalario.

4.2. Por su parte, el articulo 40 de la Directiva 2001/83/CE dispone que la fabricacién de medi-
camentos estd supeditada, en general, a la obligacién de estar en posesidén de una auto-
rizacién, aunque la autorizacién de fabricacién no se exige en el caso de las preparacio-
nes, divisiones y cambios de acondicionamiento o de presentacién, en la medida en que
estas operaciones sean realizadas —Unicamente con vistas a su despacho al por menor—
por farmacéuticos en un laboratorio o por otras personas legalmente autorizadas en los
Estados miembros para efectuar dichas operaciones.
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Asi las cosas, dado que el Avastin es reacondicionado por una farmacia debidamente fa-
cultada al efecto para su administracién en el medio hospitalario sobre la base de una re-
ceta individual y con el fin de utilizarse al margen de su autorizacién de comercializacién
para el tratamiento de enfermedades oculares, tal operacién estd cubierta por la excep-
cién que establece el articulo 40 de la Directiva 2001/83/CE y no requiere autorizacién de
fabricacién.

Para mas informacién, consulte nuestra web www.ga-p.com, o dirfjase al siguiente e-mail de contacto: info@ga-p.com.
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