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karande och motpart,
[utelamnas]

Den forsta avdelningen for tvistemal vid Bundesgerichtshof har den 14 september
2023 [utelamnas] fattat foljande

beslut:
l. Forfarandet forklaras vilande.

II. Foljande fraga betraffande tolkningen av artikeh, 1.2°% forsta
alternativet i Europaparlamentets och radets direktiv 2001/83/EG av
den 6 november 2001 om uppréttande av.gemenskapsregleryfor
humanlakemedel (EUT L 311, 2001, s. 67) hanskjutsitill Eurepeiska
unionens domstol for forhandsavgorande:

Ar det frdga om farmakologisk verkan'iden mening som.avses i artikel
1.2 b forsta alternativet i direktiw, 2001/83/EG “em den aktuella
substansen (D-mannos) forhindrar att“bakteriersfaster pa manskliga
celler (i forevarande fall pa.blasvaggen) genomvatt reversibelt binda till
bakterier via vatebindningar?

Skal:

A. Motparten, Verband SozialeryWettbewerb e. V. (nedan kallad Verband
Sozialer Wettbewerb),f@r en‘registreradsférening som i enlighet med stadgarna
bland annat har till uppgift att tillvarata sina medlemmars kommersiella intressen.
Ett stort antal av/foreningens“medlemmar séljer lakemedel och medicintekniska
produkter.

Den forsta“klaganden, Cassella-med GmbH & Co. KG (nedan kallat Cassella-
med), sdlde produkten “Femannose®” som en medicinteknisk produkt for
behandling och prevention av cystit (blaskatarr) och andra urinvigsinfektioner”.
De “viktigaste®, aktiva bestandsdelarna i produkten var D-mannos och
tranbarsextrakt. Den andra klaganden, MCM Klosterfrau Vertriebsgesellschaft
mbH%(nedan kallat MCM Klosterfrau), driver en webbplats dér produkten
marknadsfordes fram till mitten av oktober 2017. Fran och med oktober 2017 har
Cassella-med marknadsfort produkten utan bestandsdelen tranbarsextrakt under
namnet ?’Femannose® N”. Pa forpackningen star det numera “for prevention och
understodjande behandling av cystit (blaskatarr) och andra urinvagsinfektioner”.
Verband Sozialer Wettbewerb anser att produkterna inte far saljas som
medicintekniska produkter, utan att de ska klassificeras som ldkemedel. Det ar
ostridigt mellan parterna att de aktuella produkterna inte ar godkanda som
lakemedel. Efter en formell anmodan som inte gav nagot resultat har Verband
Sozialer Wettbewerb yrkat att Cassella-med vid &ventyr av ndrmare angivna
tvangsmedel ska forpliktas att upphdra att i sin naringsverksamhet slappa ut
produkten “Femannose” som en medicinteknisk produkt pa marknaden och/eller
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tillata dess utslappande pa marknaden, och att upphora att i sin naringsverksamhet
slippa ut produkten “Femannose N” som en medicinteknisk produkt pa
marknaden och/eller tilldta dess utslappande pa marknaden och/eller marknadsféra
den pa det satt som sker i den reklam som forebringats i malet, och har dven yrkat
att MCM Klosterfrau vid aventyr av narmare angivna tvangsmedel ska forpliktas
att upphora att i sin naringsverksamhet marknadsfora produkten “Femannose” om
det sker pa samma sétt som i den internetreklam som forebringats i malet. Vidare
har Verband Sozialer Wettbewerb yrkat att klagandebolagen ska forpliktas betala
schablonmaéssig erséttning for kostnaderna for den formella anmodan jamte rénta.

Landgericht biféll talan (LG Kd&ln, dom av den 15 januari 2020. — 84,0 224/17,
juris). Appellationsdomstolen ogillade Cassella-meds och MCM, Klosterfraus
overklaganden (OLG Kadln, PharmR 2021, s. 144). Bolagen,overklagade malet till
den hénskjutande domstolen och vidholl sina yrkanden att den ursprumgliga talan
ska ogillas. Den hanskjutande domstolen beviljade provningstillstand. Verband
Sozialer Wettbewerb har yrkat att 6verklagandet ska ogillas.

Den hénskjutande domstolen forklarade forfarandetwilandeimed hansyn till att det
vid tillfallet pagick tva mal om forhandsavgorande “inforn EU-domstolen, vilka
hanskjutits av Bundesverwaltungsgericht, (BVerwGy, ZMGR 2021, s. 380 och
PharmR 2021, s. 593). Under tidefiyavgjorde, EU-domstolen dessa mal om
forhandsavgorande (EU-domstolenprdom aviden 19januari 2023 — C-495/21 och
C-496/21, PharmR 2023, s. 160 — BundesrepublikyDeutschland (Nasdroppar)).

B. Utgangen i malet em overklagande beror pa tolkningen av artikel 1.2 b
forsta alternativet i Europaparlamentetstechradets direktiv 2001/83/EG av den 6
november 2001 om upprattandesav gemenskapsregler for humanlédkemedel. Innan
malet avgors ska' forfarandetysaledes forklaras vilande och en begéaran om
forhandsavgorande hanskjutas tilFEU-domstolen enligt artikel 267 forsta stycket b
och tredje stycket FEUF.

I Appellationsdomstolen” anférde i huvudsak att den konkurrensrattsliga
forbudstalamysomvackisdav Verband Sozialer Wettbewerb ska bifallas, eftersom
Cassella-med agerati strid med 3a § Gesetz tber die Werbung auf dem Gebiete
des Heillwesens (lagen om marknadsforing av ldékemedel) (nedan kallad HWG)
och " MCMuKlosterfrau har agerat i strid med 21 § Gesetz Uber den Verkehr mit
Arzpeimittelny (lagen om forsdljning av lékemedel) (nedan kallad AMG). De
berorda produkterna ar lakemedel genom funktion och far saledes inte slappas ut
pa marknaden utan godkéannande. Produkterna har en farmakologisk verkan,
eftersom det sker en interaktion mellan deras aktiva bestandsdel (D-mannos) och
en cellular del. Dessutom aterstéller, korrigerar eller modifierar produkterna
manniskans fysiologiska funktioner pa ett patagligt satt. Den helhetsbedomning
som ska genomforas med beaktande av produktens andra egenskaper leder ocksa
till slutsatsen att produkterna ska klassificeras som ldkemedel genom funktion.

. Appellationsdomstolen gjorde en korrekt bedémning nér den faststallde att
Verband Sozialer Wettbewerb har talerétt enligt 8 8 3 siffran 3 Gesetz gegen den
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unlauteren Wettbewerb (lagen mot illojal konkurrens) (nedan kallad UWG) i den
lydelse som var i kraft fram till den 30 november 2021 (se 15a 8§ punkt 1 UWG).
Forbudet enligt 3a 8 forsta meningen HWG mot marknadsforing av
tillstandspliktiga lakemedel som enligt lakemedelsrattsliga bestammelser inte ar
godkanda for forséljning eller som inte anses godkénda, och forbudet enligt 21 §
punkt 1 forsta meningen AMG mot att saluféra ett omedelbart anvandbart
lakemedel for vilket de behoriga federala myndigheterna, Europeiska
gemenskapernas kommission eller Europeiska unionen inte meddelat
godkénnande for forsaljning, utgor bestdmmelser som syftar till ,att reglera
marknadsbeteendet i den mening som avses i 3a 8§ UWG - Vvilket
appellationsdomstolen helt riktigt har lagt till grund for sin bedémning s, och vars
asidosattande pa ett markbart sitt paverkar de berorda gnarknadsaktérernas
intressen (se BGH, dom av den 25 juni 2015 — | ZR 11/14, PharmR 2016, s, 82
[juris punkt 9] - Chlorhexidin, och dar angiven rattspraxis). Da
appellationsdomstolen med ratta fann att det skett ent@vertradelse av, 3a §forsta
meningen HWG och 21 § punkt 1 férsta meningen AMG, foreligger saledes en
otillborlig affarsmetod enligt 3a 8 UWG och en forbjuden, affarsmetod enligt 3 8
punkt 1 UWG. Da det dessutom foreligger en risk for att dvertradelsen upprepas
(8 § punkt 1 forsta meningen UWG) ska forbudstalan bifallas.

I1l.  Utgangen i malet beror pd huruvida appellationsdomstolen gjorde en
korrekt bedémning nédr den fanp®att, det\skett enwgvertradelse av 3a 8§ forsta
meningen HWG och 21 8 1 farsta meningen*AMG, eftersom Cassella-meds
produkter har en farmakologisk. verkan som pa,ett patagligt sitt kan modifiera
fysiologiska funktioner och, saledes ska klassificeras som ett lakemedel genom
funktion i den mening som avses 1 2 §“punkt 1 siffran 2 a AMG jamford med
artikel 1.2 b i direktivv2001/83/EG.

1. 12 8 2 siffram 2 a AMG definieras lakemedel bland annat som substanser eller
kombinationeryav substanser «som kan anvandas pa eller administreras till
manniskor isyfteyatt aterstalla, korrigera eller modifiera fysiologiska funktioner
genom farmakologisk, immunologisk eller metabolisk verkan. Bestdammelsen
genomfo, artikel 192 baforsta alternativet i direktiv 2001/83/EG och ska saledes
tolkasy dverensstimmelse med unionsrétten (BGH, dom av den 8 januari 2015 — |
ZR,141/13, GRUR2015, 811 [juris punkt 9] = WRP 2015, 969 — Mundspiilldsung
1) Enligt artikel 1.2 b forsta alternativet i direktiv 2001/83/EG ar lakemedel varje
substans eller kombination av substanser som kan anvandas pa eller administreras
till manniskor i syfte antingen att aterstalla, korrigera eller modifiera fysiologiska
funktioner genom farmakologisk, immunologisk eller metabolisk verkan. Enligt
artikel 2.2 i direktiv 2001/83/EG (som genomforts genom 2 § punkt 3a AMG) ska
detta direktiv tillampas vid tveksamhet om huruvida en produkt, med beaktande
av alla dess egenskaper, kan omfattas av definitionen av ett lakemedel och av
definitionen av en produkt som omfattas av annan gemenskapslagstiftning.

2. Enligt de principer som faststallts i EU-domstolens och i den hénskjutande
domstolens rattspraxis ska begreppet lakemedel ges en vid tolkning. Det géller
aven for lakemedel genom funktion i den mening som avses i artikel 1.2 b i
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direktiv 2001/83/EG (se EU-domstolen, dom av den 20 september 2007 — C-
84/06, REG 2007, 1-7609 (juris punkt 31) — Antroposana; BGH, beslut av den 18
oktober 2012 — | ZR 38/12, GRUR-RR 2013, s. 272 (juris punkt 7) och dar
angiven rattspraxis). Det aligger den som har gjort géllande att det &r fraga om ett
lakemedel genom funktion att visa att sa ar fallet om detta pastaende har bestridits
(se BGH, dom av den 25 juni 2015 — | ZR 205/13, GRUR 2016, s. 302 (juris
punkt 13) = WRP 2016, s. 191 — Mundspullésung 11, och d&r angiven rattspraxis).
Det ankommer pa de nationella domstolarna att avgéra om en viss produkt utgor
ett lakemedel genom funktion (se EU-domstolen, dom av den 6 september 2012 —
C-308/11, GRUR 2012, s. 1167 (juris punkt 35) = WRP 2013, s. 175 = Chemische
Fabrik Kreussler; BGH, GRUR-RR 2013, s. 272 (juris punkt 7)), Omdet saknas
vetenskapliga belagg for en farmakologisk, immunologisk eller. metaboliskiverkan
kan det inte anses vara fraga om ett lakemedel genom funktion (sesEU<domstolen,
GRUR 2012, s. 1167 (juris punkt 30) — Chemische Fabrik Kreussler,soch dar
angiven rattspraxis; PharmR 2023, s. 160 punkt 44 — BundesrepublikiDeutsehland
(Né&sdroppar)).

Anvéndbar végledning for att definiera begreppetifarmakologisk“verkan i den
mening som avses i artikel 1.2 b i direktiv 2001/83/EG, kan harledas fran
riktlinjerna for avgransning av lakemedeh, och “\medicintekniska produkter
("Medical Devices: Guidance document '~ Borderling products, drug-delivery
products and medical devices gincorporating, aswintegral part, an ancillary
medicinal substance or an ancillary humantbloed, derivative”, MEDDEV 2.1/3
rev. 3) (nedan kallade MEDBEV -riktlinjerna), vilka utarbetades under ledning av
Europeiska kommissionentav enyeuropeisk, expertgrupp av myndighets- och
branschforetradare under denytid direktive93/42/EEG av den 14 juni 1993 om
medicintekniska predukter var i*kraft(se BGH, dom av den 24 juni 2010-1 ZR
166/08, GRUR 2010, s.1026%(ukis punkt 17) = WRP 2010, s. 1393 -
Photodynamische Therapie; dom av den 24 november 2010 -1ZR 204/09, PharmR
2011, s. 299°(uris punkt 14)~och dar angiven rattspraxis; se, betraffande
riktlinjerna avseende avgranspingen mellan direktiv 76/768/EEG om kosmetiska
produkter-och direktiv. 2001/83/EG om lakemedel, EU-domstolen, GRUR 2012, s.
1167 (juris punkterna 21-27] — Chemische Fabrik Kreussler; BGH, PharmR 2016,
s. 82 (juris punkt, 11) — Chlorhexidin, och dar angiven réttspraxis), varvid det ska
papekas “att dessa “riktlinjer dock inte &r rattsligt bindande (se EU-domstolen,
GRUR%2012;, s. 1167 (juris punkt 23) — Chemische Fabrik Kreussler). | dessa
riktlinjer sem numera ersatts av "Guidance on borderline between medical devices
and medicinal products under Regulation (EU) 2017/745 on medical devices”
(MDCG"2022-5) anges foljande:

”’Pharmacological means’ is understood as an interaction between the
molecules of the substance in question and a cellular constituent, usually
referred to as 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.”
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Pa [svenska]: ’Farmakologiska medel’ avser en vaxelverkan (interaktion)
mellan molekylerna i den ifragavarande substansen och en cellular del,
vanligtvis kallad receptor, som antingen leder till en direkt reaktion eller
som blockerar reaktionen med ett annat amne. Fdrekomsten av ett dos-
responssamband utgor visserligen inte ett helt tillforlitligt kriterium for en
farmakologisk verkan, men &r ett tecken pa det.”

3. Appellationsdomstolen har utifran de ovannamnda principerna dragit slutsatsen
att de omtvistade produkterna har en farmakologisk verkan.

Appellationsdomstolen motiverade sin slutsats genom att hanvisa_till emsakkunnig
som domstolen utsett och anforde att det huvudsakliga aktiva amneti produkten ar
D-mannos, en monosackarid som har stor betydelse’ “dr “manniskans
amnesomséttning, i synnerhet for glykosyleringen av molekylery Dessayanvands
av bakterier for att fasta pa manniskors slemhinnor eller andra,ytor. Bakterierna
har adhesiner for detta syfte. Hos Escherichia coli-bakterier sitter adhesinet FimH
i andarna pa de sa kallad fimbrierna. Med hjalgrav FimH\faster fimbrierna pa
urinblasans vagg och forhindrar att bakterierna‘skoljs.bort med urinflédet. Efter att
bakterierna fast pa ytan hos urinblasans slemhinpa inleders\FimH dessutom en
biokemisk process. Det sker en transkription av ‘elikaygener och &ven andra
biokemiska processer i vardcellen, vilka slutligen, leder:till ett slags separation av
cellmembranet och till att bakteriensinnestuts.i den manskliga cellen.

Den huvudsakliga verkan av_D-mannos dar, attyi urinen binda sig till FimH och
darigenom blockera FimH' fran“att ‘binda til de mannoshaltiga strukturerna pa
urinvagarnas véggar. Genom, att den fertsatta interaktionen mellan bakteriellt
FimH och kroppens “egna celler blockeras sker ett ingrepp i bakteriens
fysiologiska processer “wochy, de . patofysiologiska processerna vid en
urinvégsinfektion. NarEimH binder till mannoshaltiga strukturer &r det mojligt att
iaktta en forandring av transkriptionen av olika gener som reaktion fran bakterien.
Mot bakgrtind awidefinitionen i MEDDEV-riktlinjerna kan detta narmast tolkas pa
sa satt att'D-mannos,som binder till FimH-adhesiner blockerar reaktionen med ett
annat amne. D-mannosyblockerar de fysiologiska processer hos bakterierna som &r
nodvandiga foratt fasta pa manskliga celler genom att specifikt binda till dessa
bakteriers cellstrukturer. Foljden av blockeringen som innebér att bakteriens FimH
inte kan fasta pa»de mannosylerade strukturerna pa urinblasans véagg ar att den
biokemiska reaktionen mellan bakterien och vérdcellen uteblir. Det foreligger en
interaktion mellan D-mannos-molekylerna och en cellulér del. Det &r tydligt att
bakteriegellen reagerar med biokemiska processer pa bindningen mellan FimH
och D-mannoshaltiga ytstrukturer. Det saknar relevans huruvida D-mannosens
bindning till bakterien &r reversibel.

4. Mot bakgrund av konstaterandet att D-mannos inverkar pa FimH-adhesiner pa
ett satt som blockerar reaktionen med ett annat &mne i den mening som avses i
MEDDEV-riktlinjerna drog appellationsdomstolen &ven slutsatsen att det andra
alternativet i definitionen av begreppet farmakologisk verkan i nd&mnda riktlinjer
var uppfyllt, namligen en interaktion mellan molekylerna i den ifrdgavarande
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substansen och en celluldr del, vanligtvis kallad receptor, som leder till att en
reaktion (“response”) med annat dmne (’to another agent”) blockeras. Det
behdver klargbras huruvida appellationsdomstolens tolkning av begreppet
farmakologisk verkan ar korrekt.

Inom ramen for Overklagandet har klagandebolagen gjort géllande att
appellationsdomstolen gjorde en felaktig bedémning redan i det avseendet att
D-mannos inte samverkar med en cellulér del. For att en samverkan ska foreligga
kravs att en verksam bestandsdel orsakar en irreversibel interaktion mellan en
substans och en cellular del till foljd av en tidigare bindning. En fysikaliskt
reversibel bindning utgor visserligen en interaktion, men emellertid“inte\en som ar
tillracklig for att uppfylla kriteriet pa en kemisk-farmakologisk interaktien. Det
har inte faststallts att nagra processer mellan D-mannos ochbakterien initieras,
eller vilka de i sadana fall &r. Substansen interagerar varken, med ‘skadliga
signalamnen eller med manskliga malceller pa ett (relevant sétt, \utan “orsakar
endast att det skadliga signalamnet lamnar kroppen “oftérandrat, Enbart
forekomsten av en (reversibel) bindning till en bakterie kan“inte likstélas med en
bindning till en mansklig malcell.

aa) Klagandebolagens utgangspunkt, namligeny, atty, det® inte har kunnat
faststallas att nagra processer — ochihom\ sa vere fallet, Vilka —inleds mellan
D-mannos och bakterien, ar felaktig:

(1)  Appellationsdomstolen_fann, att bakteriecellen reagerar med biokemiska
processer pa att FimH #inderatillyoch D-mannoshaltiga ytstrukturer, vilket
paverkar bakteriens fysielogiska progesser.och de patofysiologiska processerna i
samband med en urinvagsinfektion. Nar FimH binder till mannoshaltiga strukturer
ar det mojligt att iaktta att'bakterien,reagerar med en forandring av transkriptionen
av olika generd» Appellationsdomstolen har saledes utovat sin befogenhet att
faststalla de faktiska omstandigheterna i malet och darvid utforligt redogjort for
hur bakterién,reagerar pa D-mannos.

(2 Ben sakktinnige, vars utlatande appellationsdomstolen har hanvisat till, har
dessutom'angett att'det ar sannolikt att &ven bindningen mellan FimH och fria
D-mannes-melekyilér initierar dtminstone en del av de biokemiska processerna for
att, tnvadera vavmader, vilka dock misslyckas och inte kan vara identiska med
reaktionen, pawbindningen med D-mannoshaltiga ytstrukturer hos manskliga celler.
Mot “denna™ bakgrund kan det inte anses styrkt att den interaktion som
appellationsdomstolen redogjort for, ndmligen att biokemiska processer inleds
som en reaktion fran bakteriecellen pa bindningen med D-mannos, &r orsaken till
den avsedda huvudsakliga verkan av den bertrda substansen, ndmligen att hindra
bakteriecellerna fran att fasta pa urinbldsans véagg. Huruvida ett sadant
orsakssamband maste foreligga for att substansen ska anses ha en farmakologisk
verkan framgar inte av definitionen av begreppet farmakologisk verkan i
MEDDEV-riktlinjerna och behover saledes klargoras av EU-domstolen.
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(3)  Dessutom har den sakkunnige angett att (dven) den reversibla bindningen
mellan D-mannos och bakterierna ar férenad med vatebindningar, vilket inte ska
anses utgdra en rent mekanisk eller fysikalisk mekanism. Den specifika
bindningen av FimH med glykosylerade strukturer pa cellytorna i urinvagarna
initierar i stallet biokemiska forandringar i bakteriecellen. Den hanskjutande
domstolen anser att bildandet av vatebindningar, sasom den sakkunnige redogjort
for, kan utgéra en interaktion i den mening som avses i definitionen av
farmakologisk verkan i MEDDEV-riktlinjerna, vilka dven orsakar den avsedda
huvudsakliga verkan av den ber6rda substansen. Om sa ar fallet behover ocksa
klargoras.

bb)  Klagandebolagen har inom ramen for Overklagandety, invant mot
appellationsdomstolens beddémning att bindningen till en “bakterie, inteykan
likstallas med bindningen till en mansklig malcell. Denfia invandning kan dock
inte godtas. Det har klargjorts i EU-domstolens@ochy,i .den “hanskjutande
domstolens rattspraxis att en substans vars molekyler inte,samverkar med nagon
cellular del av manniskokroppen anda, genom ‘samverkantymedyandra cellulara
delar i anvandarens kropp, sasom bakterier, virusheNer parasiter, skulle kunna
anvandas for att aterstélla, korrigera eller maedifiera,fysielogiska funktioner hos en
manniska. Av detta foljer att dven en substansiwars melekyler inte samverkar med
nagon cellular del av méanniskokroppen ‘@nda kan utgora ett lakemedel i den
mening som avses i artikel 1.2 b ifdirektiva2001/83/EG((se EU-domstolen, GRUR
2012, s.1167 (juris punkt 31 och foljande, punkt)s, Chemische Fabrik Kreussler;
BGH, GRUR 2010, s. 1026 (jukis punkt 17)— Photodynamische Therapie; GRUR
2015, s. 811 (juris punkterna 4 ochiQ)= Mundspiilldsung I1).

cc) Den invandning som klagandebolagen har  gjort  mot
appellationsdomstolens konstaterande att det saknar betydelse att bindningen
mellan D-mannos ochbakterien (det vill s&ga mellan den aktuella substansen och
en celluléar del), &r reversibel fér bedomningen av om en nodvandig interaktion
foreligger kan, inteheller godtas.

(1) & “Weattspraxis,frandh6gsta instans har det hittills inte klargjorts enligt vilka
kriterier som farmakologiska och icke-farmakologiska medel kan avgréansas fran
varandra'i fall dar den berdrda substansen — sasom i forevarande mal — inte
absorberastav malcellen, utan endast en tillfallig bindning uppstar (se, i detta
avseendenBVerwG, ZMGR 2021, s. 380 (juris punkt 11 och féljande punkt);
PharmR 2021, s. 593 (juris punkt 10 och foéljande punkt)). Det finns ingenting i
definitionen i MEDDEV-riktlinjerna som tyder pa att bindningen ska vara
permanent. Det talar i sin tur for att appellationsdomstolens uppfattning, enligt
vilken det for att besvara fragan huruvida det foreligger en interaktion saknar
betydelse om en bindning till en cellulédr del ar reversibel eller inte, &r riktig. Aven
denna fraga behover dock klargoras av EU-domstolen.

(2) | motsats till vad klagandebolagen anser ar det i forevarande mal inte
nodvandigt att besvara fragan huruvida det kan anses foreligga en farmakologisk
verkan dven om det verksamma amnet endast avsétts pa cellens yta, om det inte
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leder till en forandring av cellens tillstand eller funktion. Appellationsdomstolen
faststallde inte sistnamnda forhallande, utan anforde att det nar FimH binder till
mannoshaltiga strukturer & mojligt att iaktta att bakterien reagerar genom en
forandring av olika geners transkription, och att bakteriecellen reagerar med
biokemiska processer nar FimH binder till D-mannoshaltiga ytstrukturer. Det
framgar saledes att appellationsdomstolen fastslagit att bakteriecellens funktion
forandras och att en verksam bestandsdel utléser en biokemisk reaktion i cellens
inre.

b) Dessutom har klagandebolagen ifragasatt appellationsdomstolens
konstaterande pa en ytterligare punkt och darvid gjort gallande att det inte ar fraga
om farmakologisk verkan, eftersom den — pastadda — interaktionen‘inte medfor en
blockering av reaktionen med ett annat dmne i den dmentng, Som avses i
MEDDEV-riktlinjerna.

aa)  Klagandebolagen har gjort géllande att det andra alternativet i definitionen
av “farmakologisk verkan” i MEDDEV-riktlinjerna“,omfattar fall dar det
visserligen inte foreligger en direkt reaktion i‘den ‘mening'som,avses i det forsta
alternativet, men dar bindningen till en malcellNindirekt“blockerar en (skadlig)
reaktion med ett annat signalamne. Definitionen“innehaller emellertid ingen
”generalklausul”, enligt vilken det ar tillrackligtiatt en ménsklig mélcells reaktion
over huvud taget forhindras indirgktmobereende avehur detta resultat uppnas. Det
som blockeras maste vara ett &mne somyannarsskommer att fa en viss (skadlig)
verkan pa en malcell. Dessutom maste detybloeckerade @mnet vara skilt fran den
celluldra delen som det samverkar,med, eftetsom det krdvs att ett “annat” dmne
blockeras. Inget av dessa~kraw,ar uppfyllituDet ar inte urinbldsans slemhinna som
blockeras, utan sjalva bakterien. %, den man som det forhindrar att en inflammation
i bldsans slemhinna uppstafardet inte fraga om en reaktion med ett annat amne,
utan med en_annan receptor. F@ljaktligen har produkterna inte farmakologisk
verkan.

bb)  Det, méste \dven klargoras huruvida den verkningsmekanism som
appéllationsdemstolenifaststallt hos D-mannos kan anses innebdéra att reaktionen
med ett annat amne blockeras i den mening som avses i definitionen i MEDDEV-
riktlinjerna, eller om det i stallet — i enlighet med klagandebolagens uppfattning —
ska forstasisom“att reaktionen med en receptor blockeras och att villkoren for
farmakologiskeverkan saledes inte ar uppfyllda.

(1) “Appellationsdomstolen riktade in beddmningen pa att D-mannos blockerar
de fysiologiska processer hos bakterierna som ar nddvandiga for att fasta pa
maénskliga celler genom att specifikt binda till dessa bakteriers cellstrukturer. Den
verksamma bestandsdelen hindrar bakteriens FimH fran att fasta pa de
mannosylerade strukturerna pa urinblasans vagg. | vid mening kan detta tolkas
som en blockering av reaktionen med ett annat &mne. Mot denna bakgrund fann
appellationsdomstolen att det andra &mne, vars reaktion med FimH blockeras, ar
delar av méanskliga celler, namligen glykoprotein pa urinvagarnas cellmembran.
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For att kunna besvara om denna tolkning é&r tillaten &r det nodvandigt att narmare
definiera begreppet “damne” som anvands i MEDDEV-riktlinjerna.

(2)  Om man godtar de begreppsdefinitioner som klagandebolagen anfort,
enligt vilka ett &mne i ovanndmnda mening ska vara en substans som har en viss
verkan pa en malcell, torde det med fog kunna invandas att glykoproteiner pa
urinvdagarnas cellmembran inte kan anses vara ett amne, eftersom de inte har
nagon sadan verkan (till exempel pa andra celler).

3 Den hénskjutande domstolen anser emellertid att appellationsdomstolens
definition av de bertrda begreppen ska godtas. Det finns mycket somtalar for att
begreppet “dmne” ska ges en vid tolkning som rent allmént avser en
bindningspartner, utan att ndrmare definiera denna’ wbindningpartners
amnesmassiga eller strukturella egenskaper. Det gycks “logiskty, att “en
bindningspartner &ven kan ha sitt ursprung i ménniskokroppen.

Manga lakemedel fungerar namligen pa sa satt attsde bloekerar reaktianen som en
cellular del har pa delar av den manskligaskroppen. Somyexempel tog den
sakkunnige upp betablockerare, som blockerar kroppensteget adrenalin fran att
binda till adrenoreceptorer (receptorer i innerverad vavnad). Inte heller i detta fall
sker nagon blockering av reaktionen med ett annat amne pa det satt som avses i
den sndvare tolkning som klagandebelagen anfort. Vidare hdanvisade den
sakkunnige till @mnen som undersoks thomiyramen for behandling av infektioner
med humant immunbristvirus_(HIV). Sa kallade attachment-hammare forhindrar
glykosylerade proteiner hos detyhumana immunbristviruset fran att binda till
manskliga cellers ytstrakturer, vilket, kréavs£6r att en infektion ska uppsta. Den
huvudsakliga verkningsmekanismen ar att ett smittamne blockeras fran att binda
till en mansklig cell. Avenvindetta fall ska den manskliga cellen, eller receptorn pé
cellen som utgér demymolekylara bindningspartern, anses vara amnet i detta
hénseende.

cc)  Klagandebolagen har gjort géllande att det blockerade &mnet maste vara
separatafrannden”cellulara delen av interaktionen, eftersom det i definitionen av
begreppet farmakolagisk verkan i MEDDEV-riktlinjerna ar fraga om ett “annat”
amne. Dettawpastaende kan inte vederlagga appellationsdomstolens argumentation.
Denna, domstol“faststallde att den aktuella definitionen omfattar att D-mannos
(den, berdrda‘substansen) blockerar bakteriens FimH (receptor) fran att binda till
de mannosylerade strukturerna pa urinblasans vagg (annat &mne). Aven enligt
appellationsdomstolens tolkning &r det blockerade amnet separat fran den
celluléra delen av interaktionen.

5. Svaret pa tolkningsfragan ar avgorande for utgangen i malet.

a) Det ska framhallas att klagandebolagens éverklagande inte kan vinna bifall
redan pa den grunden att appellationsdomstolens helhetsbedémning var felaktig.

aa)  For beddmningen av om produkter som innehaller en fysiologiskt verksam
substans ska anses vara ett lakemedel genom funktion i den mening som avses i
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artikel 1.2 b i direktiv 2001/83/EG ar det enligt EU-domstolens och den
hénskjutande domstolens praxis nédvéndigt att géra en noggrann bedémning i det
enskilda fallet som, utdver de farmakologiska, immunologiska och metaboliska
egenskaperna hos den ifragavarande produkten, aven tar hansyn till samtliga
ovriga egenskaper hos produkten, daribland dess sammansattning, det satt pa
vilket den anvénds, dess spridning, hur kdnd den dr hos konsumenterna och de
risker som kan vara férenade med produktens anvandning (se EU-domstolen, dom
av den 30. april 2009 — C-27/08 , REG 2009, 1-3785 = GRUR 2009, s. 790 (juris
punkt 18) — BIOS Naturprodukte; EU-domstolen, GRUR 2012, s. 1167 (juris
punkt 33 och fdljande punkt) — Chemische Fabrik Kreussler, och dér angiven
rattspraxis; BGH, PharmR 2016, s. 82 (juris punkt 12) — Chlorhexidin).

bb)  Appellationsdomstolen har lagt detta till grund for Sinsbedémningyoch
anfort att det inom ramen for en helhetsbedomning sarskilt &r det satt'pa vilket
produkterna anvands som talar for att de ska klassificeras somdakemedel'genom
funktion. Sasom ar brukligt med lakemedel bifogas en. bipacksedel till
produkterna, i vilken dosering och anvandningsemrade, anges: Dé séljs i en
beredningsform som &r vanlig dven for lakemedel. Dessutom ska de anvéandas for
understodjande behandling av en sjukdom. “Det%, finns, hanvisningar till
biverkningar, sasom Gverkanslighet, illamaende, gashildning och mjuk avforing.
Spridningen ar omfattande. Aven om det finns ett,stort antal kriterier som aven ar
tillampliga pa medicintekniska jprodukter-,vilket“innebar att avgransningen i
forsta hand ska ske pa den grunden att fanmakologiska egenskaper kan faststallas—
framgar det vid en helhetsbedémning att produkterna utgor lakemedel.

cc)  De invandningar som-klagandebolagen riktat mot appellationsdomstolens
beddmning av de faktiska omstandigheterna i detta avseende kan inte godtas. Den
hanskjutande demstolen~“anser “att appellationsdomstolen har genomfort
helhetsbhedomningen 1y enlighet 'med EU-domstolens och den hénskjutande
domstolens rattspraxis och, darvid tagit hansyn till de relevanta kriterierna pa ett
rattsenligt séit. I"detta sammanhang har appellationsdomstolen inte heller — till
skillnad fran vad klagandebolagen har gjort géllande — baserat sina slutsatser pa
den‘felaktigawratisliga uppfattningen att en produkt alltid &r ett lakemedel genom
funktien am det,har farmakologisk verkan. Dessutom har klagandebolagen gjort
gallandeatt appellationsdomstolen inte har beaktat att avsaknaden av risker med
anvandningen av” produkten talar mot en klassificering som lakemedel genom
funktioh. “Detta star dock i strid med appellationsdomstolens konstaterande —
vilketinte har ifragasatts i Overklagandet —att produkterna kan fa olika
biverkningar, vilka rdknas upp var for sig.

b) Svaret pa tolkningsfragan foregriper dessutom en ytterligare invandning
som gjorts i Overklagandet, genom vilken klagandebolagen ifragasatt
appellationsdomstolens bedémning att produkterna vid normal anvéandning
aterstaller, korrigerar eller modifierar méanniskans fysiologiska funktioner pa ett
patagligt satt.
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aa)  Enligt EU-domstolens och den hanskjutande domstolens réttspraxis ska en
produkt, for att kunna betraktas som ett l&kemedel genom funktion, med h&nsyn
till dess sammansattning vid normal anvandning vara agnad att aterstélla,
korrigera eller modifiera fysiologiska funktioner hos méanniskan pa ett patagligt
satt genom farmakologisk, immunologisk eller metabolisk verkan (se
EU-domstolen, GRUR 2012, s. 1167 (juris punkterna 30 och 35) — Chemische
Fabrik Kreussler; BGH, GRUR-RR 2013, s. 272 (juris punkt 7); PharmR 2016, s.
82 (juris punkt 12) — Chlorhexidin, med vidare hanvisningar i respektive dom).

bb)  Appellationsdomstolen har besvarat denna fraga jakande med
motiveringen att blockeringen av FimH pa bakteriernas yta hindrar hakterierna
fran att binda till cellmembranet, vilket innebar att bakteriens oeh vardcellens
biokemiska reaktion uteblir, vilket i sin tur paverkar den manskliga kroppens
fysiologiska funktioner genom att hindra att en inflamimation“av urinvagarna
uppstar eller fortskrider. Att den kliniska betydelsen avabehandling oeh prevention
ar oklar till foljd av otillracklig information utgor mteyhinder for ‘detta. Den
sakkunnige angav att det &r stallt utom allt tvivel att D-mannos binder till FimH
och darmed paverkar bakteriens fysiologiska processer,och de, patofysiologiska
processerna i samband med en urinvégsinfektion.

cc) Mot detta har klagandebolagentinvant attyden modifiering av fysiologiska
funktioner som ar nodvandig foraattyuppna.en terapeutisk eller preventiv effekt
inte i sig racker for att faststalla att det anfraga om,ett lakemedel genom funktion.
| stallet kravs att det efterstrdvade terapeutiska malet ska uppnas genom en
pataglig paverkan pa manniskokroppens fysiologiska funktioner. Denna paverkan
maste i sin tur kunna kvalificeras som fammakologisk till sin karaktar. D-mannos,
som endast pa fysikalisk vag binder till bakterier pa ett reversibelt satt utan att
doda dem, och inte heller intéragerarsmed den manskliga urinblasans slemhinna,
uppfyller inte detta kriterium.

dd) Enligt dendpraxis fran EU-domstolen som redogjorts for ovan ar en
forutsattning for att,den patagliga paverkan pa fysiologiska funktioner, vilken
maste foreligga fomatt det ska vara fraga om ett lakemedel genom funktion, att det
ar fraga om farmakologisk verkan (eller immunologisk eller metabolisk verkan,
vilket det emellertid inte &r fragan om i forevarande mal) (se EU-domstolen,
GRUR, 2012, s."2167 (juris punkt 30) — Chemische Fabrik Kreussler, och dér
angiven réttspraxis). De farmakologiska (eller immunologiska eller metaboliska)
egenskaperna hos en produkt & namligen den omstandighet pa grundval av vilken
det, utifedn produktens potentiella formaga, bedéms om produkten, i den mening
som avses i artikel 1.2 b i direktiv 2001/83, kan anvandas pa eller tillféras
manniskor i syfte att aterstélla, korrigera eller modifiera fysiologiska funktioner
(EU-domstolen, dom av den 15 november 2007 — C-319/05, REG 2007, 1-9811
(juris punkt 59) = EuZW 2008, s. 56 — kommissionen/Tyskland; EU-domstolen,
EuzZW 2009, s. 545 (juris punkt 20) — BIOS Naturprodukte, med vidare
hénvisningar i respektive dom). Om man anser att appellationsdomstolen gjorde
ratt da den faststallde att en farmakologisk verkan forelag ar dven dess slutsats att
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produkterna pa ett patagligt satt aterstéller, korrigerar eller modifierar fysiologiska
funktioner hos manniskan réttsenlig.

C) Ett svar pa tolkningsfragan blir inte heller Gverflodigt av den anledningen
att produkterna, forutom att klassificeras som ldkemedel genom funktion, &ven
skulle kunna klassas som ldkemedel genom bendmning (se, i detta hanseende, EU-
domstolen, PharmR 2023, s. 160 punkterna 49-51 — Bundesrepublik Deutschland
(Nasdroppar)). | malet om G&verklagande ska det endast provas huruvida
produkterna kan Klassificeras som ldkemedel genom funktion, eftersom
appellationsdomstolen endast prévade denna fraga i sin dom. For ovrigt vore det
inte heller mojligt att faststdlla domen med stod av en klassificering som
lakemedel genom bendmning, eftersom appellationsdomstolens dom inte
innehaller tillrackliga konstateranden i detta avseende.

d) Slutligen innebar inte heller den omstandigheten att
appellationsdomstolens réattsliga uppfattning Gverensstammer med
kommissionens, sasom den kommer tilldnuttryek S i “ymanualen om
gransfallsprodukter (version 1.22 (05-2019) punkt 4:20), att.detibliréverflodigt att
besvara fragan. | denna manual omnamns, anvandningennav D*mannos for att
forhindra urinvagsinfektioner som ett éxempel pa“en farmakologisk (och inte
fysikalisk) verkan hos ett lakemedel. De uppfattningar’ som kommissionen
uttrycker i manualen ar emellertiduinte bindande Jutelamnas]. Tvéartom papekas
uttryckligen i manualen att det endast anEU-domstolen som &r behdrig att tolka
gemenskapslagstiftningen [uteldmnas].

[utelamnas]
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