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tuzitelj 1 druga stranka u revizijskom postupku,
[omissis]

Prvo gradansko vije¢e Bundesgerichtshofa (Savezni vrhovni sud) 14. rujna 2023.
[omissis]

rijesilo je:
I.  Postupak se prekida.

Il. U svrhu tumacenja clanka 1. tocke 2. podtocke (b). prveg slucaja
Direktive 2001/83/EZ od 6. studenoga 2001. o zakoniku Zajednice o
lijekovima za humanu primjenu (SL 2001.,4L 311y, str67.) (SL,
posebno izdanje na hrvatskom jeziku, poglavlje13., “svezak 56.,
str. 27.) Sudu Europske unije upucuje se sljedeceyprethodne pitanje:

je li rije¢ o farmakoloSkom djelovanju u smislu élank& 1. tocke 2.
podtocke (b) prvog slucaja Direktive 200W83/EZ “ako predmetna tvar
(u ovom slucaju: D-manoza)y reverzibilnim“wezanjem za bakterije
preko vodikovih veza spre¢ava da,se bakterije,vezu za ljudske stanice
(u ovom slucaju: za stijenku mokra¢hog mjehura)?

ObrazloZenije:

A. Tuzitelj] je registiirana ‘udruga \¢ija» je statutarna zadaca zaStita
komercijalnih interesa njegovih ‘€laneva. Velik broj njegovih ¢lanova prodaje
lijekove i medicinske,proizvode.

Prvotuzenik je prodayao proizvodygFemannose®” kao medicinski proizvod ,,za
lijeCenje 1 preveneiju “eistitisa (upala mokra¢nog mjehura) 1 drugih infekcija
mokraénog sustava’. Preizvodvje sadrzavao D-manozu i ekstrakt brusnice kao
glavne sastojke."Drugotuzenik upravlja internetskom stranicom na kojoj se
proizved oglasavao do ‘sredine listopada 2017. Od listopada 2017. prvotuzenik
stavljau prometiproizvod koji ne sadrZava sastojak ekstrakt brusnice pod nazivom
»Femannose® N "Na pakiranju se sada navodi ,,za prevenciju i pomo¢ u lijecenju
cistitisa (upala mokra¢nog mjehura) i drugih infekcija mokraénog sustava”.
TuZiteljssmatra da se proizvodi ne mogu stavljati u promet kao medicinski
proizvedi, nego da je rije¢ o lijekovima koji kao takvi nedvojbeno nisu odobreni.
Nakon bezuspjesne opomene tuzitelj je zahtijevao da se prvotuzeniku, pod
prijetnjom poblize odredenih sankcija, nalozi da u trgovackom prometu prestane
stavljati u promet i/ili dopustati da se stavlja u promet proizvod ,,Femannose” kao
medicinski proizvod te da prestane stavljati u promet i/ili dopustati da se stavlja u
promet proizvod ,,Femannose N” kao medicinski proizvod i/ili ga oglaSavati na
nacin koji proizlazi iz dostavljenog oglasa te da drugotuZeniku, pod prijetnjom
poblize odredenih sankcija, nalozi da u trgovackom prometu prestane oglaSavati
proizvod ,,Femannose” ako to ¢ini na nacin koji proizlazi iz dostavljenog
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internetskog oglasa. Osim toga, zahtijevao je naknadu pauSalnog iznosa troskova
opomene uveéanog za kamate.

Zemaljski sud prihvatio je tuzbu (presuda Landgerichta Kdln (Zemaljski sud u
Ko6Inu, Njemacka) od 15. sijeénja 2020. — 84 0 224/17, juris). Zalbeni sud odbio je
zalbu tuZenikd (Oberlandesgericht Koln (Visoki zemaljski sud u Kolnu,
Njemacka), PharmR 2021., 144). TuZenici ustraju na zahtjevu za odbijanje tuzbe
revizijom koju je dopustilo ovo vijece, a ije odbijanje zahtijeva tuzitelj.

Ovo vijece prekinulo je postupak s obzirom na dva zahtjeva za prethodnu odluku
koja je Bundesverwaltungsgericht (Savezni upravni sud, Njemacka) uputio Sudu
Europske unije (Bundesverwaltungsgericht (Savezni upravni sud)y ZMGR 2021.,
380 i PharmR 2021., 593). Sud Europske unije u meduvfemenu je odlucio o
zahtjevima za prethodnu odluku (presuda Suda .od 19 sijecnja 2023.,
Bundesrepublik Deutschland (Kapi za nos), C-495/21 i C=496/21, RharmR,2023.,
160).

B. Ishod revizije ovisi o tumacenju clankalntocke 2 ypodtecke (b) prvog
slu¢aja Direktive 2001/83/EZ od 6. studenoga, 2001.%e, zakoniku Zajednice o
lijekovima za humanu primjenu. Stoga, pestupakivalja, prekinuti prije odluke o
reviziji i u skladu s ¢lankom 267. prvim Stavkomitockem (b) i ¢lankom 267.
tre¢im stavkom UFEU-a Sudu Europske unije, uputiti zahtjev za prethodnu
odluku.

l. Zalbeni sud naveo jesu,bititda tuZitelj itaa pravo na podnosenje istaknutog
zahtjeva za prestanak povrede u'kontekstu trziSnog natjecanja jer je prvotuzenik
povrijedio c¢lanak 3.a Heilmittelwerbegesetza (Zakon o oglaSavanju u
zdravstvenom sektoruy, u daljajem ‘tekstu: HWG), a drugotuzenik clanak 21.
Arzneimittelgesetzaw(Zakon o ljekovima, u daljnjem tekstu: AMG). Sporni
proizvodi su lijekavi po,funkciji koji se ne smiju stavljati u promet bez odobrenja.
Proizvodigdimaju farmakoleskoydjelovanje jer postoji interakcija izmedu njihove
glavne djelatne “tvariy(D-manoza) i sastavnog dijela stanice. Proizvodi takoder
znatae, obnayljaju,yisptavljaju ili prilagodavaju fizioloske funkcije covjeka.
Potrebnasejelokupna jocjena pri kojoj se uzimaju u obzir druga svojstva proizvoda
takeder ukazuje nayto da proizvode treba smatrati lijekovima po funkciji.

I Zalbeni sud pravilno je potvrdio tuZiteljevu aktivnu procesnu legitimaciju
u skladu s, ¢lankom 8. stavkom 3. tockom 3. Gesetza gegen den unlauteren
Wettbewerb (Zakon o suzbijanju nepoStenog trziSnog natjecanja, u daljnjem
tekstu: UWG), u verziji koja je bila snazi do 30. studenoga 2021. (vidjeti
¢lanak 15.a stavak 1. UWG-a). Kao §to je to pravilno smatrao Zalbeni sud, zabrana
predvidena ¢lankom 3.a prvom reCenicom HWG-a koja se odnosi na oglasavanje
lijekova na koje se primjenjuje obveza odobrenja i koji nisu odobreni niti se
smatraju odobrenima u skladu s propisima o lijekovima te zabrana uredena
¢lankom 21. stavkom 1. prvom re¢enicom AMG-a koja se odnosi na stavljanje u
promet gotovih lijekova koje nije odobrilo vise savezno nadlezno tijelo odnosno
za koje Europska zajednica ili Europska unija nije izdala odobrenje za stavljanje
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lijeka u promet odredbe su kojima se ureduje postupanje na trziStu u smislu
¢lanka 3.a UWG-a, ¢ija povreda znatno utjece na interese sudionika na trzistu koji
su njome pogodeni (vidjeti presudu Bundesgerichtshofa (Savezni vrhovni sud) od
25. lipnja 2015. — | ZR 11/14, PharmR 2016., 82 (juris, t. 9.) — Klorheksidin i
navedenu sudsku praksu). Ako je Zalbeni sud pravilno smatrao da su povrijedeni
Clanak 3.a prva reCenica HWG-a i ¢lanak 21. stavak 1. prva recenica AMG-a, rije¢
je stoga o nepostenoj poslovnoj praksi u skladu s ¢lankom 3.a UWG-a |
nedopustenoj poslovnoj praksi u skladu s ¢lankom 3. stavkom 1. UWG-a koja
zbog opasnosti od ponavljanja u ovom slucaju opravdava zahtjev za prestanak
povrede (Clanak 8. stavak 1. prva re¢enica UWG-a).

I11. Ishod revizije ovisi o tome je li Zalbeni sud pravilno smatrao daysu povrijedeni
Clanak 3.a prva reCenica HWG-a i ¢lanak 21. stavak 1. prva re€enica,AMGz=a jer
prvotuzenikovi proizvodi imaju farmakolosko djelovanjegmogu znathe prilagoditi
ljudske fizioloske funkcije i stoga su lijekovi po funkeiji u smislu €lanka 2.
stavka 1. tocke 2. podtocke (a) AMG-a i ¢lanka 1. tocke2. padtocke (). Direktive
2001/83/EZ.

1. Lijekovi su u skladu s ¢lankom 2. stavkom 1.teckem 2ypodtoékom (a) AMG-a,
medu ostalim, tvari ili pripravci tvari keji'se mogu, upetrijebiti ili primijeniti na
ljudima u svrhu obnavljanja, ispravljanja i prilagodbe fizioloskih funkcija
farmakoloskim, imunoloskim ili metabelickim djelovanjem. Odredbom se prenosi
¢lanak 1. to¢ka 2. podtocka (b) prvi slucaj Direktive“2001/83/EZ i stoga je treba
tumaciti u skladu s pravom Unije (presuda Bundesgerichtshofa (Savezni vrhovni
sud) od 8. sijecnja 2015. & FZR 141/13, GRUR 2015., 811 (juris, t. 9.) = WRP
2015., 969 — Otopina zawispiranje usta II), U skladu s ¢lankom 1. tockom 2.
podtockom (b) prvim, slucajem Direktive 2001/83/EZ lijekovi su svaka tvar ili
kombinacija tvari®kojayse moze, upotrijebiti ili primijeniti na ljudima u svrhu
obnavljanja, ispravljanja®ili prilagodbe fizioloSkih funkcija farmakoloskim,
imunoloskim ilivmetabolickim djelovanjem. U skladu s ¢lankom 2. stavkom 2.
Direktive200W83/EZ (prenesenim ¢lankom 2. stavkom 3.a AMG-a), u slucaju
nedoumicey kada'se uzimajuéi u obzir sve njegove karakteristike proizvod moze
definirati 1 kao ,,lijek” 1vkao proizvod obuhvacen drugim propisima Zajednice,
primjenjuju,se odredbe te direktive.

% U skladu's nacelima utvrdenima u sudskoj praksi Suda Europske unije 1
ovog vijeca pojam lijeka treba Siroko tumaciti. To vrijedi 1 za lijekove po funkciji
u smislu Clanka 1. tocke 2. podtocke (b) Direktive 2001/83/EZ (vidjeti presudu
Suda 0d"20. rujna 2007., Antroposana, C-84/06, Zb. 2007., 1-7609 (juris, t. 31.) i
rjeSenje Bundesgerichtshofa (Savezni vrhovni sud) od 18. listopada 2012. — | ZR
38/12, GRUR-RR2013, 272 (juris, t. 7.) te navedenu sudsku praksu). Cinjenicu da
je rijec o lijeku po funkciji treba iznijeti i, u slu¢aju njezina osporavanja, dokazati
osoba koja se na nju poziva (vidjeti presudu Bundesgerichtshofa (Savezni vrhovni
sud) od 25. lipnja 2015. — | ZR 205/13, GRUR 2016., 302 (juris, t. 13.) = WRP
2016., 191 — Otopina za ispiranje usta 111 i navedenu sudsku praksu). Provjera u
pogledu toga je li predmetni proizvod lijek po funkciji zadaca je sudova drzava
¢lanica (vidjeti presudu Suda od 6. rujna 2012., Chemische Fabrik Kreussler, C-
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308/11, GRUR 2012., 1167 (juris, t. 35.) = WRP 2013., 175; Bundesgerichtshof
(Savezni vrhovni sud), GRUR-RR 2013., 272 (juris, t.7.)). Ako nedostaju
znanstvene spoznaje kojima se dokazuje farmakoloSko, imunolosko ili
metaboli¢ko djelovanje, ne moze se smatrati da je rijec o lijeku po funkeiji (vidjeti
presude Suda Chemische Fabrik Kreussler, GRUR 2012., 1167 (juris, t. 30.) i
navedenu sudsku praksu te Bundesrepublik Deutschland (Kapi za nos), PharmR
2023., 160, t. 44.).

Korisni elementi za pojasnjenje pojma ,farmakolosko djelovanje” u smislu
¢lanka 1. toc¢ke 2. podtocke (b) Direktive 2001/83/EZ proizlaze iz4Smjernica za
razgranicenje lijekova 1 medicinskih proizvoda koje je za yrijeme vazenja
Direktive 93/42/EEZ od 14. lipnja 1993. o medicinskim proizvedimayizradila
jedna europska stru¢na skupina sastavljena od predstavnika tijela i mdustrije,pod
vodstvom Europske komisije (,,Medical Devices: /Guidance “document™ —
Borderline products, drug-delivery products and medical devices incorporating, as
integral part, an ancillary medicinal substance or ‘amyancillary human blood
derivative”, MEDDEV 2.1/3 rev. 3; u daljnjem, tekstu: “Smjernices MEDDEV)
(vidjeti presude Bundesgerichtshofa (Savezniavrhovnisud) ody24.“lipnja 2010. -1
ZR 166/08, GRUR 2010., 1026 (juris, t. 17.) = WRP 2010y,2393% Fotodinamicka
terapija i od 24. studenoga 2010. -1ZR 204/09, PharmR 2011.°299 (juris, t. 14.) te
navedenu sudsku praksu; u pogledu "Smjetnica za razgraniCenje Direktive
76/768/EEZ o kozmetickim proizvodima ‘ed Direktive 2001/83/EZ o lijekovima
vidjeti presudu Suda Chemische FabrikyKreussler, GRUR 2012., 1167 (juris, t. 21.
do 27.); Bundesgerichtshof (Savezni vrhowni'sud), PharmR 2016., 82 (juris, t. 11.)
— Klorheksidin i navedena sSudska praksa), ali koje kao takve nisu pravno
obvezujuce (vidjeti presudu SudayChemische Fabrik Kreussler, GRUR 2012.,
1167 (juris, t. 23.)). ¥ tim smjernicama, koje su u meduvremenu stavljene izvan
snage smjernicama, ,,GuidanceWon /borderline between medical devices and
medicinal produgts under Regulation (EU) 2017/745 on medical devices” (MDCG
2022-5), navodi se:

,Phatmacological, means” is understood as an interaction between the
molecules of the substance in question and a cellular constituent, usually
referred tovas a receptor, which either results in a direct response, or which
blocks/the, response to another agent. Although not a completely reliable
criterion, the presence of a dose-response correlation is indicative of a
pharmacological effect.

Hrvatski: pod pojmom ,farmakoloska sredstva” podrazumijeva se
interakcija izmedu molekula predmetne tvari 1 sastavnog dijela stanice koji
se obi¢no naziva receptorom, koja uzrokuje izravnu reakciju (odgovor) ili
blokira reakciju (odgovor) na neki drugi agens. lako nije potpuno pouzdan
kriterij, postojanje odnosa doze i odgovora pritom ukazuje na farmakoloski
ucinak.

3. Zalbeni sud polazio je od navedenih nacela i pretpostavio da sporni proizvodi
imaju farmakolosko djelovanje.
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Zalbeni sud pozvao se u svrhu obrazloZenja na zakljucke sudskog vjestaka i naveo
da je glavna djelatna tvar proizvoda D-manoza, odnosno jednostavni Secer koji je
vrlo vazan za ljudski metabolizam, 1 to osobito u glikozilaciji molekula.
Bakterijama sluZzi za prianjanje na ljudske sluznice ili druge povrSine. Bakterije u
tu svrhu imaju adhezine. Na kraju takozvanih fimbrija bakterija Escherichia coli
nalazi se adhezin FimH. Fimbrije se s pomocu adhezina FimH pri¢vrs¢uju za
stijenku mokra¢nog mjehura i spreavaju ispiranje bakterija mlazom mokrace.
Osim toga, nakon $to se bakterije pricvrste za povrSinu sluznice mokra¢nog
mjehura, adhezin FimH takoder pokrece biokemijski proces. .Dolazi do
transkripcije razlicitih gena 1 do razlicitih biokemijskih procesa u stafici domacinu
koji naposljetku dovode do svojevrsnog odvajanja stanicne membrane 1zatvaranja
bakterije u ljudsku stanicu.

Glavno djelovanje D-manoze je vezanje za adhezin FimH u mokraciy cimedse
blokira veza izmedu adhezina FimH 1 struktura na stijenei mokra¢nog mjehura
koje sadrzavaju manozu. Blokiranjem daljnje interakeije izmedu bakterijskog
adhezina FimH 1i tjelesnih stanica dolazi do utjecaja na fiziolosSkeyprocese bakterije
1 patofizioloske procese infekcije mokra¢neg sustava. Kod, bakterije se kao
odgovor na vezanje adhezina FimH za strukture, koje sadrzavaju manozu moze
uociti promjena u transkripciji razli¢itih @enas, U skladu sydefinicijom iz Smjernica
MEDDEYV to se najvjerojatnije moze,tumacitiyna na€in da D-manoza djeluje na
adhezine FimH kao blokiranje odgovorayna neki drugi/agens. D-manoza uzrokuje
blokiranje fizioloSkih procesa bakterija w, pogledu vezanja za ljudske stanice
specificnim vezanjem za stani¢ne strukture tihybakterija. Blokiranjem veze izmedu
adhezina FimH na bakteriji “iymanoziliranih “struktura na stijenci mokra¢nog
mjehura ne dolazi do biokemijskeyreakcije’ izmedu bakterije i stanice domacina.
Postoji interakcija izmedu “molekula D-manoze i sastavnog dijela stanice.
Bakterijska stanica, biokemijskim procesima ocito reagira na vezu izmedu
adhezina FimHu,povrSinskih struktura koje sadrzavaju D-manozu. Nije relevantno
je li vezanje D-manoze za bakteriju reverzibilno.

4. Zalbeni'sud smatrae,je da D-manoza djeluje na adhezine FimH kao blokiranje
odgovera na‘neki drugi agens u smislu Smjernica MEDDEYV te da je ispunjena
druga mogucénost, iz definicije pojma ,,farmakolosko djelovanje” iz tih smjernica,
koja, podrazumijeva interakciju izmedu molekula predmetne tvari i sastavnog
dijela stanice koji se obicno naziva receptorom, koja blokira odgovor odnosno
reakcijus(response) na neki drugi agens (to another agent). Treba pojasniti je li
zalbeni, sud pritom primijenio pravilno tumacenje pojma farmakoloskog
djelovanja.

(@) U reviziji se smatra da djelatna tvar D-manoza, suprotno stajalistu Zalbenog
suda, ne stupa u interakciju sa sastavnim dijelom stanice. Interakcija
podrazumijeva ireverzibilno medudjelovanje izazvano djelatnom tvari izmedu
tvari 1 sastavnog dijela stanice zbog prethodnog vezanja. Suprotno tomu,
reverzibilno vezanje fizikalnim putem dovodi samo do interakcije koja nije
dovoljno svojstvo za potrebnu kemijsko-farmakolosku interakciju. Nije utvrdeno
jesu li pokrenuti procesi izmedu D-manoze i bakterije i koji su to procesi. Tvar
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nije u relevantnoj interakciji ni sa Stetnim transmiterom ni s ljudskom ciljnom
stanicom, nego samo uzrokuje izbacivanje nepromijenjenog Stetnog transmitera iz
tijela. Samo (reverzibilno) vezanje za bakteriju ne moze se izjednaciti s vezanjem
za ljudsku ciljnu stanicu.

(@a) U reviziji se u pocetku nepravilno istie da nije utvrdeno da su pokrenuti
procesi izmedu D-manoze i bakterije te koji su to procesi ako su oni pokrenuti.

1. Zalbeni sud naveo je da bakterijska stanica biokemijskim procesima
reagira na vezu izmedu adhezina FimH 1 povrSinskih struktura koje sadrzavaju D-
manozu i dolazi do utjecaja na fizioloske procese bakterije i€ patefizioloske
procese infekcije mokra¢nog sustava, a kod bakterije se kao odgovor nayvezanje
adhezina FimH za strukture koje sadrzavaju manozu moZe woclitiypromjena u
transkripciji razli¢itih gena. Tako je zalbeni sud prilikom “izvr§avamja svoje
duznosti odluc¢ivanja o meritumu detaljno pojasnio da “bakterija‘zeagitasna D-
manozu i nacin te reakcije.

2. Medutim, vjestak na ¢ije se zakljucke pozivawzalbeni sud petvrdio je, osim
toga, da se takoder moze smatrati da i veza izmedw,adhezina EimH i otopljenih
molekula D-manoze pokreée barem dio biokemijskih precesa za invaziju tkiva, ali
oni su neuspjeli 1 ne mogu biti istovjetni odgovorw, nalvezanje za povrsinske
strukture ljudskih stanica koje sadrzavaju ' D-maneozu. Ako se polazi od toga, nije
utvrdeno da je interakcija koju jeyopisae, zalbeni sud, odnosno pokretanje
biokemijskih procesa kao reakcija bakterijSke Stamice na vezanje za D-manozu,
uzrokovala namjeravano glawvno djelovanje predmetne tvari, a to je blokiranje
vezanja bakterijskih stanica za stijenku mokra¢nog mjehura. Odgovor na pitanje je
li takva uzro¢nost uvjet da tvar ima farmakolosko djelovanje ne moze se izvesti iz
definicije farmakoloskeg djelovanja iz Smjernica MEDDEYV 1 treba ga pojasniti
Sud Europske unije.

3. Osimitega, jcStakije nayeo da je (i) reverzibilna veza izmedu D-manoze i
bakterija‘povezana saystvaranjem vodikovih veza, §to se ne moZe smatrati samo
mehanickimiili fizikalnim mehanizmom. Naprotiv, specificno vezanje adhezina
FimH"s “‘glikoziliranim strukturama na povrSini stanica urinarnog trakta pokrece
biokemijske ‘promjene bakterijske stanice. Ovo vijeCe smatra da i to stvaranje
vodikovihiveza ‘koje je opisao vjeStak moze predstavljati interakciju u smislu
definicije fatmakoloskog djelovanja iz Smjernica MEDDEV, koja takoder moze
uzrokevati‘namjeravano glavno djelovanje predmetne tvari. Potrebno je pojasniti i
je li to tecno.

(bb)  Revizijom se neuspjesno osporava ocjena zalbenog suda da se vezanje za
bakteriju ne moze izjednaciti s vezanjem za ljudsku ciljnu stanicu. Sudskom
praksom Suda Europske unije i ovog vijeca pojasnjeno je da tvar ¢ije molekule ne
interagiraju sa sastavnim dijelom ljudske stanice zbog njihove interakcije s drugim
sastavnim dijelovima stanice koji su prisutni u organizmu korisnika, poput
bakterija, virusa ili parazita, ipak moze uzrokovati obnavljanje, ispravljanje ili
prilagodbu fizioloskih funkcija kod ljudi. U skladu s tim, tvar ¢ije molekule ne
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interagiraju sa sastavnim dijelom ljudske stanice takoder moze biti lijek u smislu
Clanka 1. tocke 1. podtocke (b) Direktive 2001/83/EZ (vidjeti presudu Suda
Chemische Fabrik Kreussler, GRUR 2012., 1167 (juris, t.31. i 32.);
Bundesgerichtshof (Savezni vrhovni sud), GRUR 2010., 1026 (juris, t. 17.) —
Fotodinamicka terapija i GRUR 2015., 811 (juris, t. 4. 1 9.) — Otopina za ispiranje
usta ).

(cc) Revizija se ne moze prihvatiti ni zbog toga $to se njome osporava stajaliste
zalbenog suda, prema kojem za postojanje potrebne interakcije nije relevantno je
li veza izmedu D-manoze i bakterije (odnosno izmedu predmetne tvafi1 sastavnog
dijela stanice) reverzibilna.

1. U sudskoj praksi sudova najviSeg stupnja do sada nisu'pojasnjeni keiteriji
za razgranicenje farmakoloSkih i1 nefarmakoloskih sredstava“w “slucajevima u
kojima ciljna stanica, kao u spornom slucaju, ne apsorbira predmetnu tvar, nego
samo dolazi do privremenog vezanja (vidjeti @ tom,, pogledu
Bundesverwaltungsgericht (Savezni upravni sud);ZMGR 202173,380 (juris, t. 11. i
12.); PharmR 2021., 593 (juris, t. 10. i 11.)). Iz definicije'iz Smjernica MEDDEV
ne proizlaze nikakvi elementi na temelju kojih“se moeze“zakljuciti da je potrebna
trajna veza. To ide u prilog tomu da jeypravilno stajali§te zalbenog suda, prema
kojem u slucaju postojanja takve interakeije nije relevantno,pitanje reverzibilnosti
veze uspostavljene sa sastavnim dijelomystanice. Pojasnjenje Suda Europske unije
potrebno je i u tom pogledu.

2. Suprotno onomu SterSessmatra u reviziji,ju spornom slucaju ne postavlja se
pitanje o tome moze li se 1yu slucaju kad se djelatna tvar samo pri¢vrsti na vanjski
dio stanice smatrati da je rije€ o farmakeloskom djelovanju ako to ne dovodi do
promjene stanja ili fumkcije stanice) Zalbeni sud nije utvrdio potonje, nego je
naveo da se kod bakterije, kao odgovor na vezanje adhezina FimH za strukture
koje sadrzavaju'manozu,moZze uociti promjena u transkripciji razli¢itih gena i da
bakterijska stanicaybiokemijskim procesima reagira na vezu izmedu adhezina
FimH i ‘pevrsinskih“struktura koje sadrzavaju D-manozu. Time je potvrdio
promjenu funkcije\bakterijske stanice i pokretanje biokemijske reakcije u
unutrasnjosti stanice izazvano djelatnom tvari.

(b) \ Osim togay revizijom se osporava stajaliSte Zalbenog suda da ne postoji
farmakoloske djelovanje ni zbog toga $to posljedica pretpostavljene interakcije
nije blokiranje nekog drugog agensa u smislu definicije iz Smjernica MEDDEV.

(@a) U reviziji se smatra da druga moguénost iz definicije pojma ,,farmakolosko
djelovanje” iz Smjernica MEDDEYV treba obuhvacati sluajeve u kojima nema
izravne reakcije u smislu prve moguénosti, ali se neizravno zbog vezanja za ciljnu
stanicu blokira (Stetna) reakcija na neki drugi transmiter. Medutim, definicija ne
sadrzava ,,op¢u klauzulu” u skladu s kojom je dovoljno da se barem neizravno
sprijeci reakcija ljudske ciljne stanice, neovisno o na¢inu na koji se postize taj cilj.
Blokirana tvar mora biti agens, odnosno tvar koja ima odredeno (Stetno)
djelovanje na ciljnu stanicu. Osim toga, blokirani agens mora se razlikovati od
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sastavnog dijela stanice uklju¢enog u interakciju jer je potrebno blokiranje nekog
,drugog” agensa. Nista od toga nije ispunjeno. Nije blokirana sluznica mokra¢nog
mjehura, nego sama bakterija. Ako je time sprijecena upala sluznice mokra¢nog
mjehura, to nije reakcija nekog drugog agensa, nego nekog drugog receptora.
Proizvodi stoga nemaju farmakolosko djelovanje.

(bb)  Potrebno je pojasniti moze li se nacin djelovanja D-manoze koji je utvrdio
zalbeni sud smatrati blokiranjem odgovora na agens u smislu definicije iz
Smjernica MEDDEYV ili je to, naprotiv, kako se smatra u reviziji, blokiranje
odgovora na neki receptor zbog ¢ega nisu ispunjeni uvjeti kako bi s€ smatralo da
postoji farmakolosko djelovanje.

1. Zalbeni sud istaknuo je da D-manoza uzrokuje blokiranje. fizioloskih
procesa bakterija u pogledu vezanja za ljudske stanice specifiénimyyezanjemiza
stanicne strukture tih bakterija. Djelatna tvar blokira yezuizmedu adhezina, FimH
na bakteriji i manoziliranih struktura na stijenci mokta¢nog mjehura. To se u
Sirem smislu moZe tumagiti kao blokiranje odgoyvora nameki drugi agens. Zalbeni
sud stoga je smatrao da su sastavni dijelovi ljudskif Stanica, odnosno glikoproteini
na stanicnim membranama mokraé¢nog sustavajdrugi agens u‘pogledu kojeg je
blokirana reakcija adhezina FimH. Kako,bi'se moglo odgovoriti na pitanje je li to
dopusteno, potrebno je poblize pojasniti ypojamy, ,,agens” upotrijebljen u
Smjernicama MEDDEV.

2. Ako se polazi od tumacenja pojma izyrevizije, prema kojem je agens tvar
koja treba imati odredenodjelevanje na ciljnustanicu, u toj se reviziji s pravom
prigovara da se glikoproteini na“stanicnim/ membranama mokra¢nog sustava ne
mogu smatrati agensima jer,nemaju nikakvo djelovanje (primjerice na druge
stanice).

3. Medutim, ‘evo vijece,smatra da je Siroko tumacenje pojma koje zastupa
zalbeni sudmuyvjerljivoy, Postoje odredeni razlozi koji idu u prilog Sirokom
tumacenjupojmay,agens’’, kKoji opéenito oznacava vezujuceg partnera, pri cemu se
ne odredujematerijalnayili strukturna priroda tog vezujuéeg partnera. Cini se
oc¢itimidawezujuci partner moze potjecati i iz ljudskog tijela.

Naime, brejni lijekovi djeluju tako da blokiraju reakciju sastavnog dijela stanice
naysastavne dijelove ljudskog tijela. Vjestak je naveo kao primjer beta-blokatore
koji ‘blokirajur’ vezanje adrenalina u tijelu na adrenergicke receptore (receptore u
inerviranom tkivu). Ni u tom slucaju ne dolazi do blokiranja reakcije na neki drugi
agens u smislu uzeg tumacenja pojma koje se zastupa u reviziji. Osim toga,
vjeStak je uputio na agense koji se ispituju u okviru terapije infekcija virusom
humane imunodeficijencije (HIV). Takozvani inhibitori vezanja pritom blokiraju
vezanje glikoziliranih proteina HIV-a na povrsinske strukture ljudskih stanica koje
je potrebno za infekciju. Glavni mehanizam djelovanja je blokiranje veze izmedu
uzroc¢nika i ljudske stanice. Agens je i u tom slucaju ljudska stanica ili receptor
koji sluzi kao molekularni vezujuéi partner na stanici.
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(cc) Buduéi da se u reviziji istie da se blokirani agens mora razlikovati od
sastavnog dijela stanice ukljuéenog u interakciju jer je u definiciji pojma
,farmakoloSko djelovanje” iz Smjernica MEDDV rije¢ o nekom ,,drugom”
agensu, njome se ne moze osporiti argumentacija Zalbenog suda. Taj je sud pod
relevantnu definiciju podveo utvrdenje da D-manoza (predmetna tvar) blokira
vezu izmedu adhezina FimH na bakteriji (receptor) i manoziliranih struktura na
stijenci mokra¢nog mjehura (drugi agens). Stoga se i prema tumacenju Zalbenog
suda blokirani agens razlikuje od sastavnog dijela stanice uklju¢enog u
interakciju.

5. Odgovor na prethodno pitanje relevantan je za odluku.

(@) Revizija tuzenikd osobito se ne moze prihvatiti ve¢ Zato_Stoyje pogresna
cjelokupna ocjena zalbenog suda.

(ad) Za ocjenu pitanja jesu li proizvodi koji sadrzavajudtvar syfizioloskim
ucinkom lijekovi po funkciji u smislu ¢lanka 1. tocke2. %podtecke (b)“Direktive
2001/83/EZ prema sudskoj praksi Suda Europske, unije i, oveg vijec¢a treba
pazljivo ispitati svaki pojedinacni slucaj, “pri ‘€emu ‘osim, farmakoloskih,
imunoloskih ili metabolickih svojstava proizvoda‘trebayuzetiu obzir i sva druga
njegova svojstva, kao Sto su sastav,_na€ini uporabejyopseg distribucije, njegova
prepoznatljivost medu potrosacima i tizi¢i kojeymoze izazvati njegova uporaba
(vidjeti presude Suda od 30. travnjay2009.5,B10S“Naturprodukte, C-27/08, Zb.
2009., 1-3785 = GRUR 2009., 790 (juris, t, 18)mChemische Fabrik Kreussler,
GRUR 2012., 1167 (jurisy, t33. i “34.)%te navedenu sudsku praksu;
Bundesgerichtshof (Savezni vrhovniysud), PharmR 2016., 82 (juris, t. 12.) —
Klorheksidin).

(bb)  Zalbeni_sud*ma tome je temeljio svoje stajaliite i naveo da u okviru
potrebne cjelokupne ogjene, u prilog kvalifikaciji proizvoda kao lijekova po
funkciji idumesobito “naCini uporabe. Kao Sto je to uobicajeno za lijekove,
proizvodi'se prodajutako Steyim se prilaze uputa u kojoj se navode informacije o
dozifanju 1 primjeniy, Predaju se u farmaceutskom obliku koji je uobicajen 1 za
lijekove.2Osimiytoga,  trebali bi se primjenjivati za pomo¢ u lijeCenju bolesti.
Sadrzavaju upozotenja o nuspojavama, poput intolerancije, mucnine, nadutosti i
mekane stolice. Qpseg distribucije je znatan. lako se brojni kriteriji odnose i na
medicinske proizvode, tako da razgranicenje treba provesti prije svega na temelju
utvrdenja farmakoloskih svojstava, iz cjelokupne ocjene proizlazi da su proizvodi
lijekovr.

(cc)  Prigovori iz revizije protiv te ocjene suda koji odlu¢uje o meritumu ne
mogu se prihvatiti. Zalbeni sud proveo je cjelokupnu ocjenu koja je potrebna na
temelju sudske prakse Suda Europske unije i ovog vijeca, pri cemu je uzeo u obzir
za to relevantne kriterije na nacin koji se ne moze osporavati u reviziji. Suprotno
stajaliStu koje proizlazi iz revizije, pritom nije primijenio pogre$no pravno nacelo
da je proizvod uvijek lijek po funkciji ako ima farmakolosko djelovanje. Osim
toga, u reviziji se istice da zalbeni sud nije uzeo u obzir da se nepostojanje rizika
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prilikom uporabe protivi kvalifikaciji proizvoda kao lijeka po funkciji, §to nije u
skladu s utvrdenjem zalbenog suda prihvac¢enim u reviziji, prema kojem proizvodi
imaju razli¢ite detaljno navedene nuspojave.

(b)  Usto, odgovor na prethodno pitanje relevantan je i za drugi prigovor
istaknut u reviziji, kojim se osporava stajaliSte Zalbenog suda da proizvodi u
uobiCajenim uvjetima uporabe znatno obnavljaju, ispravljaju ili prilagodavaju
fizioloske funkcije covjeka.

(aa)  Prema sudskoj praksi Suda Europske unije i ovog vijec¢a, proizvod se moze
smatrati lijekom po funkciji samo ako zbog svojeg sastava i€u uebicajenim
uvjetima uporabe moZe znatno obnoviti, ispraviti ili prilagoditi fizieloskewfunkcije
covjeka farmakoloskim, imunoloskim ili metabolickim djelovanjem (widjeti
presudu Suda, Chemische Fabrik Kreussler, GRUR 2012 41167 (juris, t230. i 35.);
Bundesgerichtshof (Savezni vrhovni sud), GRUR-RR 2043., 272%(juris; &.7.) te
PharmR 2016., 82 (juris, t. 12.) — Klorheksidin i navedenu sudsku praksu u svakoj
presudi).

(bb)  Zalbeni sud to je potvrdio i kao obrazlozchjc*naveo da se blokiranjem
adhezina FimH na povrSini bakterije onemegucuje, vezanje bakterija za stanicnu
membranu, zbog Cega izostaje biokemijska reakcija bakterije i stanice domacina,
tako da spreCavanje nastanka ili napredevanja upale mokra¢nog sustava utjece na
fizioloske funkcije ljudskog tijela. Temuisesne protivi to Sto je nejasan klinicki
znacaj terapije 1 prevencije jer nema doveljne podataka. U skladu sa zakljuc¢cima
vjestaka nedvojbeno je dokazano'da se D=maneza veze za adhezin FimH i time
utjece na fizioloske procese baktetije iypatofizioloske procese infekcije mokraénog
sustava.

(cc)  Suprotno tomu, Uyreviziji-sedistiCe da sam utjecaj na fizioloske funkcije
svojstven terapeutskomiili preventivnom djelovanju nije dovoljan za pretpostavku
da je rijeéronlijeku, ponfunkciji, nego je potrebno da se namjeravana terapijska
svrha postigne zmnatnim utjecajem na fizioloske funkcije ljudskog tijela, Sto je
utjecaj koji teeba kvalificirati kao farmakoloski. To nije slucaj s D-manozom, koja
se samo teverzibilno fizikalnim putem veze za bakterije a da ih ne ubija i koja ni
neunteragira $ljudskom sluznicom mokra¢nog mjehura.

(dd)¢ mRrema navedenoj sudskoj praksi Suda Europske unije, znatan utjecaj na
fizioleSke funkcije koji je potreban za pretpostavku da je rije¢ o lijeku po funkeiji
zahtijeva, postojanje farmakoloskog djelovanja (odnosno imunoloskog ili
metaboli¢kog djelovanja o kojima, medutim, nije rije¢ u spornom slucaju) (vidjeti
presudu Suda, Chemische Fabrik Kreussler, GRUR 2012., 1167 (juris, t. 30.) i
navedenu sudsku praksu). Naime, farmakoloska (odnosno imunoloska ili
metaboli¢ka) svojstva proizvoda faktor su na temelju kojeg treba procijeniti,
polaze¢i od potencijalnih djelovanja proizvoda, moze li on se u smislu ¢lanka 1.
tocke 2. podtocke (b) Direktive 2001/83/EZ primijeniti na ljudima u svrhu
obnavljanja, ispravljanja ili prilagodbe fizioloSkih funkcija (presude Suda od
15. studenoga 2007., Komisija/Njemacka, C-319/05, Zb. 2007., 1-9811 (juris,

11



43

44

ZAHTJEV ZA PRETHODNU ODLUKU OD 14. 9. 2023. — PREDMET C-589/23

t. 59.) = EuZW 2008., 56 i BIOS Naturprodukte, EuZW 2009., 545 (juris, t. 20.) te
navedenu sudsku praksu u svakom predmetu). Pod pretpostavkom da je zalbeni
sud pravilno smatrao da je rije¢ o farmakoloSkom djelovanju, njegova ocjena da
proizvodi znatno obnavljaju, ispravljaju ili prilagodavaju fizioloske funkcije
covjeka ne moZze se osporavati u reviziji.

(©) Osim toga, potrebno je odgovoriti na prethodno pitanje takoder zato Sto,
osim kvalifikacije spornih proizvoda kao lijekova po funkciji, dolazi u obzir i
njihova kvalifikacija kao lijekova po izgledu (vidjeti u tom pogledu presudu Suda
Bundesrepublik Deutschland (Kapi za nos), PharmR 2023., 160, t. 49.do 51.). U
revizijskom postupku samo treba ispitati je li rije¢ o lijeku po“funkciji jer je
zalbeni sud iskljuc¢ivo na tome temeljio presudu. Uostalom, presuda se e moze
odrzati na snazi ni kad bi bila rije¢ o lijeku po izgledu jer Zalbeni,sud utom
pogledu nije iznio odgovarajuce zakljucke.

(d)  Naposljetku, ¢injenica da je pravno stajaliste’ Zalbenog sudaju skladu s
procjenom FEuropske komisije, kako ona preizlazi “iz\njezina Priru¢nika o
grani¢nim proizvodima (verzija 1.22 (05-2019),ped 4.20y), takeder ne cini
suvisnim odgovor na prethodno pitanje. U tom ‘priruéniku, navodi se primjena D-
manoze za sprecavanje infekcija mokra¢nogisustavakaoyprimjer farmakoloskog (a
ne fizikalnog) djelovanja lijeka. Medutim, \KomisijinaystajaliSta iznesena u
Priru¢niku nisu obvezujuca [omissis]. Naprotiv, ondje e izri¢ito upuéuje na to da
samo Sud Europske unije moZze pruziti televantno tumacenje prava Zajednice
[omissis].

[omissis]
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