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Barriere all'accesso dei farmaci generici nel mercato dell'Unione Europea legate al sistema dei brevetti

|. INTRODUZIONE

brevetti giocano un ruolo importante nella societa moderna. Con il proposito di incoraggiare

I'invenzione, la divulgazione e I'utilizzazione efficiente della tecnologia, i brevetti offrono agli
inventori un monopolio legale sulle loro invenzioni limitato nel tempo, che concede loro il diritto
di escludere chiunque altro dalla sfera di protezione offerta dal brevetto.

| farmaci generici giocano un ruolo altrettanto importante nel promuovere l'innovazione far-
maceutica e nell'assicurare I'accessibilita economica e la sostenibilita dei sistemi di assistenza
sanitaria in Europa. Incrementando 'uso dei farmaci generici si crea competizione nei mercati
farmaceutici; questo stimola I'innovazione, promuove il contenimento dei costi e facilita I'ac-
cesso ai trattamenti terapeutici per un maggior numero di pazienti. A tal riguardo, I'accesso
immediato al mercato dei farmaci generici, una volta scaduto il brevetto, € di interesse cruciale
per la societa, e qualsiasi ostacolo a questo rapido accesso dovrebbe essere rimosso.

Non c'¢ dubbio che la protezione dei brevetti nel settore farmaceutico sia necessaria in quan-
to gli investimenti iniziali di ricerca e sviluppo sono notevoli. Nell'industria farmaceutica sia
I'azienda originator che quella di generici sostengono entrambe il sistema brevettuale come un
fondamento del sistema legislativo europeo che cerca di incentivare I'innovazione. Tuttavia, I'in-
venzione, che rappresenta il punto centrale di un brevetto, deve realmente garantire la conces-
sione del diritto di monopolio limitato nel tempo. Una volta concesso, gli abusi e |'estensione
inappropriata di quel diritto di monopolio dovrebbero essere impediti.

Numerosi sviluppi recenti mostrano un uso strategico dei brevetti, talvolta di qualita discuti-
bile, che rappresentano sempre piu spesso un ostacolo all'innovazione e alla competizione nei
confronti di terzi piuttosto che l'incentivo alla creazione di prodotti realmente innovativi. Se
usati impropriamente i brevetti possono divenire una barriera d'ingresso nel mercato per i far-
maci generici. La presente relazione identifica alcuni degli ostacoli che nell'Unione Europa le
aziende dei farmaci generici affrontano a tal riguardo. In particolare, la relazione focalizza I'at-
tenzione sulle seguenti aree chiave in cui il sistema dei brevetti ed il contesto legale e normativo
si rivelano insufficienti nell'assicurare un equilibrio appropriato tra incentivi e competizione:

1) punti deboli nel sistema per la concessione di brevetti di qualita;
2) cluster di brevetti (patent thickets) e brevetti di seconda generazione (follow-on patents);
3) procedure di contenzioso brevettuale;
4) altre barriere legate ai brevetti.
Infine, la relazione fornisce alcuni suggerimenti per aiutare a trovare un miglior equilibrio, per
prevenire I'uso improprio dei brevetti e gli effetti negativi derivanti da tale uso, che si riper-

cuotono sulla competizione dei farmaci generici, sullo sviluppo di nuovi farmaci e sull'assistenza
sanitaria pubblica in generale.
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Il. EXECUTIVE SUMMARY

brevetti rappresentano strumenti efficaci per promuovere I'innovazione nel settore farmaceu-

tico. Le aziende originator dovrebbero essere in grado di recuperare i propri investimenti di
ricerca e sviluppo entro la durata del brevetto di base/SPC su una sostanza farmaceutica attiva.
La concorrenza dei farmaci generici dovrebbe poter iniziare subito dopo la scadenza di tale pe-
riodo. In realta, le possibilita per le aziende dei farmaci generici di entrare in commercio il giorno
seguente la scadenza del brevetto di base in qualsiasi mercato dell'UE sono inesistenti o, nel
migliore dei casi, estremamente difficili. Di fronte a un calo costante di nuovi medicinali regis-
trati e di accordi di pipeline produttivi, le aziende originator potrebbero cedere alla tentazione di
prolungare ingiustamente il monopolio del brevetto per i medicinali esistenti. Il risultato € noto,
come la pratica dell'evergreening di un brevetto di base con l'ausilio di brevetti follow-on per te-
nere i concorrenti genericisti fuori dal mercato. Se esaminati con attenzione, i brevetti follow-on
sono spesso lacunosi o futili, ed € alquanto palese che non sarebbero mai dovuti essere concessi.

La qualita del brevetto ¢ dunque fondamentale. Il sistema dei brevetti europeo dovrebbe pre-
miare solo le vere innovazioni e scoraggiare le domande di brevetto per quelle mediocri. Una
strategia importante per ridurre l'incidenza della scarsa qualita dei brevetti di seconda genera-
zione consiste nel rimediare ad alcune carenze e debolezze strutturali esistenti nell'attuale pro-
cedura di esame. La priorita deve essere quella di assicurare che I'EPO abbia le risorse necessarie
per continuare a migliorare la qualita degli esaminatori di brevetto, nonché la loro formazione e
il loro compenso, e di aumentare il numero degli esaminatori senior con maggiore esperienza in
modo da sottoporre ogni domanda di brevetto alla revisione ponderata e competente che merita.
Tutto cio porterebbe a domande con requisiti di brevettabilita piu severi e ad una riduzione delle
domande per brevetti futili. Si dovrebbero esigere in maniera piu rigorosa, da parte di coloro che
sottopongono alla valutazione i loro brevetti, che fin dall'inizio del processo d'esame le domande
di brevettabilita siano realmente di qualita eccellente cosi come tutte le informazioni rilevanti
ad esse allegate. In modo simile, dovrebbe essere obbligatorio rilasciare tutte le informazioni che
questi hanno a disposizione essendo materiale per la brevettabilita della loro invenzione. Inoltre,
anche una miglior partecipazione di terze parti aiuterebbe ad evitare la concessione ingiusta di
brevetti follow-on. Quando vengono concessi tali brevetti, si dovrebbe eseguire immediatamente
una revisione per evitare che brevetti potenzialmente invalidi possano ostacolare la concorrenza
dei generici. Cio richiede un'accelerazione delle attuali procedure di opposizione che oggi impie-
gano anche parecchi anni.

La struttura del sistema brevettuale ¢ stabilita dalla Convenzione sul Brevetto Europeo che pre-
vede una procedura unica e armonizzata di deposito del brevetto europeo ed un sistema di
concessione regolamentato e gestito da parte dell'EPO. Un brevetto europeo non € un brevetto
unitario ma essenzialmente si tratta di un insieme di brevetti nazionali. Di conseqguenza le ques-
tioni di violazione e di validita dei brevetti sono regolate da diverse leggi nazionali e vengono
gestite dai tribunali nazionali i quali operano sotto regole procedurali diverse. Questo sistema
di contenziosi su base nazionale determina una serie complessa di procedure di contenzioso
brevettuale che genera spese legali molto elevate, incentiva la ricerca del foro piu vantaggioso
(cosiddetto “Forum Shopping") & da luogo sentenze divergenti e contraddittorie. L'assenza di una
autorita giudiziaria centrale composta da giudici con esperienza sui brevetti rappresenta uno dei
difetti principali dell'attuale sistema brevettuale. Una soluzione efficace potrebbe essere quella
di creare un tribunale europeo centrale che si occupi delle questioni di invalidita e di violazione
a livello europeo. Fino a tal momento si dovrebbero istituire a livello nazionale dei tribunali
specializzati con giudici tecnicamente competenti con poteri di delibera in tempi ragionevoli.
Inoltre, la procedura standard per le azioni inibitorie provvisorie (sospensive) dovrebbe ritornare
ad essere una soluzione equa, oggi infatti viene spesso usata semplicemente come tattica del
contenzioso. Questa modifica richiederebbe al contendente di riconoscere I'esistenza di danno
irreparabile non compensabile con equivalente monetario prima che un tribunale possa prendere
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|'estrema decisione di diffidare dal mettere in commercio il medicinale.

Infine, si dovrebbero prendere delle precauzioni per assicurare che le aziende originator non
usino altri mezzi per estendere ingiustamente il loro monopolio, ad esempio, introducendo un
sistema di patent linkage, ottenendo SPC concessi in maniera indiscriminata, sviluppando cam-
pagne di marketing fuorvianti per promuovere medicinali "nuovi” privi di valore terapeutico
come medicinali innovativi, ecc.
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[Il. PANORAMICA DELLE BARRIERE ALLA CONCORRENZA
DEI FARMACI GENERICI LEGATE AL SISTEMA DEI BREVETTI

1. PUNTI DEBOLI NEL SISTEMA PER LA CONCESSIONE
DI BREVETTI DI QUALITA

U n sistema dei brevetti equilibrato necessita di brevetti di alta qualita. Cio significa che do-
vrebbero esserci relativamente pochi dubbi sull'estensione e sulla validita delle domande
di brevetto. La qualita di un brevetto dunque, dipende dalla sua incontestabilita. L'esistenza di
brevetti discutibili crea incertezza che porta a speculazioni e a contenziosi che tolgono risorse
alla ricerca e allo sviluppo, soffocano la vera innovazione e ostacolano la competizione dei ge-
nerici, e tutto cid a sua volta, mantiene il prezzo dei farmaci inutilmente alto. Uno standard di
valutazione elevato da parte di esaminatori competenti che esaminano le domande in maniera
ben ponderata e coerente ¢ vitale per assicurare la qualita. Tuttavia, alcune carenze e debolezze
strutturali nell'attuale procedura di esame portano alla concessione di brevetti di qualita varia-
bile, dando a un titolare di brevetto o a un'azienda originator che si trovi davanti all'imminente
scadenza del brevetto di base di un medicinale, I'opportunita di creare il cosiddetto "patent
thicket" (cluster di brevetti) (si veda sotto, I11.2). | problemi strutturali piti evidenti vengono af-
frontati di sequito.

1.1.  Assenza di una valutazione rigorosa dei requisiti di brevettabilita,
specialmente del processo inventivo

Uno dei problemi strutturali a cui ci si riferisce nel paragrafo precedente ¢ che I'esame dei bre-
vetti avviene in genere in circostanze con scarsissimo tempo a disposizione ed enormi esigenze
produttive, nonostante il fatto che un esame adeguato sia estremamente importante per la qua-
lita del brevetto. Di conseguenza, le nozioni di carattere generale, specialmente le semplici no-
zioni da libro di testo, vengono spesso mal interpretate, negate o trascurate durante |'esame.

Il Brevetto Europeo EP 690 719 (concesso il 4 ottobre 2000 e revocato I'11 maggio 2006) rappresenta un esempio
eclatante di questo problema. Il brevetto EP 690 719 copriva una composizione mista secca di acido alendronico
con lattosio come diluente. Una formulazione piu vicina alle conoscenze farmaceutiche di base ¢ difficile da
immaginare, tuttavia in base alla data di pubblicazione internazionale, il brevetto ha creato 12 anni di incer-
tezze per i concorrenti e c¢i sono voluti quasi sei anni per revocarlo. Si sarebbe potuto aprire un contenzioso
per questo brevetto in qualsiasi momento mentre era in vigore, portando alle difficolta discusse nella seguente
sezione Ill.

Inoltre, vengono spesso presentati problemi artificiali dal titolare del brevetto che devono es-
sere "risolti" dall' "invenzione" per poter passare il test "problema-soluzione" usato dall'Ufficio
Europeo dei Brevetti (EPO) nella valutazione del processo inventivo. Tipicamente le soluzioni per
problemi che non sono mai esistiti prendono la forma di "nuovi” polimorfi, di dimensioni di par-
ticelle, di uso di solventi, ecc., e nel campo delle composizioni farmaceutiche, 'uso di eccipienti,
le caratteristiche farmacocinetiche quali i tassi di dissoluzione e la stabilitd di formulazione.
Poiché il titolare del brevetto non ¢ obbligato ad allegare informazioni approfondite riguardanti
lo stato dell'arte, le nozioni di carattere generale o degli esempi comparativi, I'esaminatore puo
facilmente essere fuorviato.

La domanda per il brevetto EP 823 436 A2 rappresenta un buon esempio di un titolare di brevetto che non ha
fornito informazioni ad un esaminatore. Il brevetto EP 823 436 A2 ha cercato di ottenere la protezione per
entrambe le forme polimorfiche (I e I1) di finasteride. Questa domanda divisionale ¢ stata portata avanti per 13
anni nonostante entrambe le forme fossero state rese note in un articolo di ricerca precedente, che pero presu-
mibilmente non permetteva la divulgazione. Alla fine ¢ stato dimostrato da terzi che la forma | era il prodotto
ottenuto dalla rielaborazione di due brevetti precedenti, EP 155 096 B1 e EP 428 366 B1, il cui titolare era lo
stesso che faceva domanda per il brevetto EP 823 436 A2. E evidente che anche I'azienda originator fosse al



10

EGA | EUROPEAN GENERIC MEDICINES ASSOCIATION

corrente di questo fatto. Se le parti terze non si fossero incaricate di ripetere gli esperimenti descritti nello stato
dell'arte, il brevetto probabilmente sarebbe stato concesso (si veda anche 1.2). Alla fine, la domanda ¢é stata
ritirata dopo I'appello, in base al quale la Corte d'Appello (Board of Appeal) ha rimesso il caso alla divisione
esaminatrice.

Per risolvere il problema della qualita dei brevetti, la priorita deve essere quella di fare in modo
che I'EPO abbia le risorse necessarie per continuare a migliorare la qualita degli esaminatori dei
brevetti, nonché la loro formazione e il loro compenso, e di aumentare il numero degli esami-
natori senior con maggiore esperienza per sottoporre ogni domanda di brevetto alla revisione
ponderata e competente che merita. L'EPO puo scegliere gli esaminatori da un gruppo di persone
molto limitato, in quanto gli esaminatori devono non solo essere sufficientemente qualificati da
un punto di vista scientifico in un campo tecnico cosi specifico, ma devono anche aver ricevuto
una formazione sui brevetti e capire I'inglese, il francese e il tedesco in forma scritta e parlata.
Un modo per allargare questo gruppo di persone e quindi migliorare |'esperienza tecnica degli
esaminatori, potrebbe essere quello di accettare candidati che possono parlare l'inglese, il fran-
cese o il tedesco, ma non necessariamente tutte e tre, e che possiedono migliori qualifiche nei
campi tecnici rilevanti.

1.2 Scarsa qualita delle domande e presenza di esaminatori inadeguati a
verificare per poter verificare i dati a loro presentati

L'onere di assicurare la qualita del brevetto non dovrebbe gravare solo su I'EPO ma anche sui
richiedenti. La qualita dei brevetti ha sofferto negli ultimi anni in quanto gli uffici dei brevetti
sono stati sommersi da un volume crescente di domande scritte in maniera ambigua per "inven-
zioni" che spesso non si sono rivelate innovative. Inoltre, gli esaminatori, che spesso vengono
a conoscenza di un particolare prodotto farmaceutico per la prima volta, non possiedono le
risorse sufficienti per valutare la validita di un brevetto e devono far affidamento in larga misura
alle informazioni fornite dal richiedente. Gli esaminatori ovviamente non possono ripetere gli
esperimenti € non hanno la stessa competenza del titolare del brevetto, il quale ha condotto
una ricerca sul prodotto farmaceutico interessato per diverso tempo. Per aiutare gli esaminatori
a superare questo limite, il richiedente dovrebbe essere obbligato in modo rigoroso a fornire
informazioni rilevanti di qualita all'inizio del processo d'esame, comprese le nozioni di carattere
generale (tra cui libri di testo aggiornati), lo stato dell'arte ed esempi comparativi.

Inoltre, i titolari del brevetto dovrebbero essere obbligati a rilasciare informazioni dettagliate
complete sulle condizioni e sui risultati degli esperimenti, che sono molto importanti per ese-
guire una valutazione appropriata dell'invenzione e del processo inventivo. Inoltre, i dati senza
base statistica per provare affermazioni fatte dal titolare del brevetto dovrebbero essere respinti.
| metodi standard all'interno della comunita scientifica, tra cui includere gli errori di misura, la
deviazione standard o i livelli di confidenza vengono usati raramente, ma dovrebbero essere in-
vece parte integrante del processo di valutazione.

| titolari del brevetto dovrebbero anche avere I'obbligo di buona fede e trasparenza nelle rela-
zioni con I'EPO. Tale dovere di trasparenza esiste, per esempio, negli Stati Uniti e richiede che
chiunque sia coinvolto nella domanda di un brevetto debba divulgare tutte le informazioni note,
che rappresentano materiale per la brevettabilita della loro invenzione.

La domanda per il brevetto EP 823 436 A2 menzionata sopra in relazione alle forme polimorfiche esistenti (I e 1)
di finasteride mostra chiaramente I'importanza dell'introduzione del dovere di trasparenza.

Infine, i titolari del brevetto dovrebbero essere ritenuti responsabili per le dichiarazioni fatte du-
rante la prosecuzione del proprio brevetto. Questo ¢ noto come "prosecution history estoppel”,
o anche "file-wrapper estoppel”, un termine usato nella legge sui brevetti negli Stati Uniti per
indicare che un brevettante che ha inoltrato una domanda di brevetto e poi modifica o fa com-
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menti sullo scopo della rivendicazione per superare problemi di invalidita, non potra invocare
la teoria degli equivalenti rispetto ad elementi dell'invenzione cui egli abbia precedentemente
rinunciato durante la prosecuzione.

1.3. Scarsa considerazione delle osservazioni di terzi da parte degli esaminatori

[l processo di esame all' EPO consiste principalmente in un dialogo tra il brevettante e I'esami-
natore. Pertanto € di estrema importanza I'esistenza di un sistema di partecipazione di terzi nel
processo di esame per cogliere errori e disattenzioni. Questo € un modo economico di eliminare o
modificare la concessione di un brevetto che potrebbe altrimenti risultare in definitiva invalido.
Nel processo d'esame europeo prima della concessione del brevetto, le osservazioni di terzi sono
I'unico strumento per influenzare la procedura della concessione. Il semplice fatto che una terza
parte presenti dati sperimentali o di letteratura € gia una chiara indicazione che la domanda di
brevetto avra un impatto su almeno un'altra azienda e non ¢, quindi, una cosa da poco. In realta,
tuttavia, queste osservazioni di terzi vengono spesso ignorate dagli esaminatori.

Il caso del contenzioso sull'alendronato rappresenta di nuovo un buon esempio. Rispetto al brevetto sul dosag-
gio di 70 mg una volta alla settimana (EP 1 175 904), sono state depositate un totale di quattro osservazioni
separate. Nessuno degli aspetti indicati nelle osservazioni ¢ stato considerato dall'esaminatore e diretto al bre-
vettante per ottenere una risposta. Il brevetto ¢ ora soggetto a 17 (!) opposizioni ed ¢ stato revocato in Belgio e
nei Paesi Bassi (si veda anche 2.2).

Contrariamente a cio che accade, le osservazioni di terze parti dovrebbero essere considerate
dall'esaminatore come un'opportunita per raccogliere informazioni utili che non potrebbero al-
trimenti essere accessibili. Anche le osservazioni presentate dopo |'accettazione della domanda
ma prima della concessione, dovrebbero essere considerate se i dati appena presentati sono mol-
to rilevanti. In tal caso, i procedimenti d'esame dovrebbero essere riaperti.

1.4. Punti deboli nella procedura di opposizione

[l problema principale con la procedura di opposizione ¢ il tempo impiegato per raggiungere una
decisione. Per un brevetto chiaramente carente (per esempio, EP 1 169 314) possono passare dal
deposito della domanda alla concessione fino a 18 mesi. Sono necessari circa quattro anni per
ottenerne la revoca in prima istanza tramite la procedura di opposizione all' EPO. Se viene pre-
sentato un appello a tale decisione dall'azienda originator, ci vogliono altri tre anni per arrivare
ad una pronuncia finale. In attesa di questo appello, la pronuncia della Divisione dell'EPO che si
occupa delle opposizioni viene sospesa. Dalla data di deposito, si assiste a quasi nove anni di in-
certezza. L'azienda originator ha a disposizione almeno quattro anni per far valere i propri diritti
dalla concessione all'udienza orale presso la Divisione opposizioni; eventuali danni da pagare in
caso il brevetto venisse in seguito revocato saranno mitigati dall'assenza di competizione con
il prodotto originale. | risarcimenti sui danni sono rari in quanto tali rivendicazioni prevedono
azioni legali lunghe e costose il cui esito spesso non da risultati soddisfacenti. Inoltre, I'onere
della prova ricade sulla controparte durante la procedura di opposizione. Tuttavia, dimostrare
che qualcosa non & nuovo efo inventivo puo essere molto pit impegnativo e difficile che non
provare il contrario.

Questo aspetto ¢ illustrato chiaramente nel contenzioso sul citalopram. Uno dei brevetti follow-on di Lundbeck
che mirava a difendere i profitti della vendita di Cipramil® (principio attivo citalopram hydrobromide) era EP 1
169 314 (e la sua domanda divisionale EP 1 227 088) che riguarda la base cristallina di citalopram e il suo uso
per la purificazione. Questo brevetto ¢ stato concesso entro 18 mesi nonostante il fatto che la base cristallina
veniva menzionata in maniera esplicita nello stato dell'arte. Sulla base di questo brevetto I'inventore ha avviato
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piu di 30 casi legali in 9 Paesi europei. Numerose aziende di farmaci generici hanno affrontato provvedimenti
inibitori provvisori (sospensive), mentre altre hanno deciso semplicemente di non entrare nel mercato. Ci sono
voluti quattro anni dopo la concessione del brevetto EP 1 169 314 per revocarlo il 20 luglio 2006 (a EP 1 227
088 il 25 ottobre 2006).

Un'accelerazione dei procedimenti di opposizione di EPO sarebbe quindi un mezzo efficace e ne-
cessario per prevenire la concessione di brevetti che si rivelano, in ultima istanza, invalidi e che
mirano ad ostacolare la concorrenza dei farmaci generici. Ovviamente il ritardo non sarebbe cosi
problematico se il brevetto non fosse applicato durante la fase di opposizione.

2. CLUSTER DI BREVETTI (PATENT THICKETS) E BREVETTI DI SECONDA
GENERAZIONE (FOLLOW-ON PATENTS)

La qualita del brevetto ¢ una diretta dimostrazione della qualita e dello scopo dell'innovazione
che porta alla domanda di brevetto. Tuttavia, determinare in maniera precisa quale livello di
contributo o di avanzamento scientifico e tecnologico debba essere premiato con il eliminare
dirittomonopolio, € estremamente complesso. Poiché la durata di un brevetto ¢ sempre la stessa
e il diritto concesso € sempre un monopolio, i legislatori e gli esaminatori cercano di stabilire
uno standard minimo meritevole di un tale livello di protezione, richiedendo che un'invenzione
brevettabile sia nuova e frutto di un'invenzione. Assicurarsi di mantenere tale standard per i bre-
vetti rappresenta chiaramente una sfida importante.

Nel settore farmaceutico questo standard viene spesso portato al limite e vengono concessi bre-
vetti inappropriati che, se valutati rigorosamente in conformita ai cirteri stabiliti, non si sa-
rebbero mai dovuti concedere. Di fronte a un calo costante di nuovi medicinali registrati e di
accordi di pipeline produttivi, le aziende originator potrebbero cedere alla tentazione di prolun-
gare ingiustamente il monopolio del brevetto sui medicinali esistenti. Ne deriva la pratica dell’
“evergreening” di un brevetto di base per mezzo di brevetti secondari o follow-on per mantenere
i concorrenti fuori dal mercato. Se esaminati con attenzione, i brevetti follow-on sono spesso
lacunosi o futili, ed ¢ alquanto palese che non sarebbero mai dovuti essere concessi. Cio ¢ dovuto
per lo pit ad una restringimento dei requisiti di brevettabilita, ed in particolare del processo
inventivo. Una domanda di brevetto presentata nella lingua e nel formato corretti puo essere
concessa senza che l'invenzione abbia fornito un contributo sufficiente allo stato dell'arte tanto
da meritare la concessione del brevetto. Detto questo i principali fattori critici da considerare
sono i seguenti:

2.1. Estensione ingiustificabile del monopolio del farmaco tramite i brevetti
follow-on

Nell'industria farmaceutica ¢ frequente che i titolari di brevetto di quasi tutti i farmaci "bloc-
kbuster" (generatori di vendite e profitto) tentino di estendere il la propria esclusivita di mercato
oltre al periodo concesso inizialmente dal brevetto di base sul principio attivo. Una delle stra-
tegie impiegate € |'uso di brevetti follow-on su caratteristiche non essenziali, una pratica detta
di "evergreening”. Le aziende originator presentano numerose domande di brevetto follow-on
relative ad un farmaco sperando che almeno una venga concessa e sopravviva al contenzioso. La
conseguenza di questa pratica determina spesso una fitta rete o cluster di brevetti concernenti
un farmaco. Le varie parti di questo cluster in genere appartengono a diverse categorie, ciog:

a) lo stesso principio attivo farmaceutico, in genere il/i primo/i brevetto/i nel cluster. Cio
puo essere tanto specifico da riguardare anche una sola molecola, o la particolare mole-
cola potrebbe essere divulgata solo come parte di una pit ampia famiglia;

b)  un polimorfo o forma idrata del principio attivo;
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¢)  unsale semplice del principio attivo farmaceutico;

d)  una forma isomerica del farmaco:

e) una forma sostanzialmente pura del farmaco;

f)  un'impurezza inerente a un processo di produzione del farmaco gia divulgato;

g)  formulazioni, sia in forma di soluzione che solida;

h)  concentrazioni nei dosaggi; e/o

i) brevetti di secondo grado per uso medico, in particolare dove 'uso € in un campo relativo
a quello del primo brevetto o una variazione del regime di dosaggio gia divulgata.

Le categorie da b) a i) vengono spesso descritte come brevetti follow-on.

Un buon esempio sia di brevetto follow-on concesso impropriamente che di cluster di brevetti si trova in rela-
zione al prodotto perindopril erbumine, discusso nell'allegato A.

Un altro notevole esempio ¢ la strategia di difesa delle vendite dell'azienda originator di Cipramil® (principio
attivo citalopram hydrobromide) un farmaco la cui protezione di brevetto ¢ stata presentata nel 1976 e con una
data di scadenza del SPC a gennaio 2002. Di fronte all'incombente scadenza dell'SPC, I'azienda originator ha
depositato circa 30 domande di brevetto tra il 1999 e il 2002 in merito alla preparazione e/o composizione del
citalopram. Come gia discusso sopra (1.4) I'azienda originator € riuscita a prevenire la concorrenza dei generici
sulla base di brevetti che sono stati alla fine revocati.

Anche i brevetti di prodotti combinati sono problematici. Dopo che il primo brevetto per una combinazione di
un'antagonista del recettore All con idroclorotiazide (losartan/HCTZ) fu concesso grazie ad un'efficacia sorpren-
dentemente differente, ¢ difficile capire come I'efficacia di qualsiasi altra combinazione di qualsiasi antagonista
del recettore All con HCTZ potesse essere di nuovo sorprendente, e quindi giustificare la concessione di un
brevetto (ad es., EP 733 366 B1, data di priorita 07 gennaio 1988 per losartan/HCTZ e EP 753 301 B1, data di
priorita 07 giugno 1993 per candesartan/HCTZ).

Anche i brevetti per indicazioni approvate sono complessi. Un buon esempio di questo ¢ nel campo degli an-
tidepressivi, specialmente il gruppo di inibitori selettivi della ricaptazione della serotonina (selective serotonin
reuptake inhibitors, SSRI) in cui I'efficacia nel trattamento della depressione € generalmente accompagnata
da effetti positivi nel trattamento di ansia e fobia, in particolare in una condizione chiamata disturbo d'ansia
generalizzato (Generalised Anxiety Disorder, GAD). GAD ¢ un'indicazione approvata su due prodotti SSRI, esci-
talopram e venlafaxina, che sono protetti dal brevetto EP 0 639 374B (venlafaxina) pubblicato nel 1995 ed EP
1200 081B (escitalopram) pubblicato nel 2002. Sembra difficile credere che rientri nelle invenzioni scoprire che
escitalopram ¢ efficace nel trattamento del GAD quando gia si sapeva che i SSRI sono efficaci nel trattamento
del GAD. Anche se i generici possono rimuovere l'indicazione terapeutica che riguarda il trattamento del GAD
dal loro prodotto, e percio evitare una violazione del brevetto, rimangono i dubbi sulla completa sostituzione
dei generici e il loro rimborso, che influisce sul potenziale commerciale del prodotto.

Altri esempi sono il brevetto EP 1 121 375 (tibolone puro) la concessione del quale ha ignorato la giurispru-
denza ben nota, il brevetto EP 989 848 che rivendica una compressa ovale e rivestita, e I'EP 690 719 (il brevetto
follow-on dell'alendronato gia discusso che copre una composizione di acido alendronico con lattosio come
diluente, che non rappresenta niente pit di una nozione farmacologica di base).

Questi brevetti follow-on vanno ai limiti dei criteri di brevettabilita e alterano I'equilibrio de-
licato che sta alla base del sistema di concessione dei brevetti. |l sistema dei brevetti europeo
dovrebbe premiare solo le vere invenzioni e scoraggiare le domande di brevetto per innovazioni
mediocri. Lo scopo predominante dei brevetti, cioé¢ sostenere la creazione e la divulgazione di
prodotti di nuova tecnologia, non dovrebbe essere perso di vista. In generale, i brevetti follow-on
non soddisfano quello scopo e ostacolano chiaramente la concorrenza dei farmaci generici.

Bisogna far presente che questa sezione non vuole suggerire che tutti i brevetti follow-on sono
necessariamente invalidi. Tuttavia, sono questi i tipi di brevetto che vengono regolarmente
contestati con successo durante la fase di esame, nelle opposizioni e davanti ai tribunali nazio-
nali. Nonostante cio i brevetti follow-on continuano ad essere concessi. Cio € dovuto in gran
parte alle carenze strutturali nel sistema di esame discusso sopra. | brevetti follow-on sono an-
che piu difficili da revisionare in maniera appropriata per la brevettabilita dal punto di vista di
un esaminatore, per le sequenti ragioni:

a.  E molto difficile per gli esaminatori fare obiezioni sulla novita dei brevetti follow-on. A
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meno che il titolare del brevetto del farmaco originale abbia pre-pubblicato informa-
zioni sulle stesse modifiche incrementali, € molto improbabile che gli esaminatori siano in
grado di trovare una qualsiasi pubblicazione che anticipi chiaramente quel livello speci-
fico di polimorfo/formulazione/purezza, in quanto nessun altro considerera quel farmaco
tenendo conto del brevetto originario sul principio attivo farmaceutico. Anche se terzi
stessero lavorando sul farmaco, molte di queste modifiche incrementali non verrebbero
considerate materiale idoneo alla pubblicazione, in quanto non potrebbero soddisfare
lo standard editoriale necessario delle pubblicazioni scientifiche o mediche, che devono
presentare un progresso o un ulteriore occasione di apprendimento in quel determinato
campo di studio.

Un'ulteriore difficolta per un esaminatore nella revisione di questi brevetti follow-on €
che spesso le caratteristiche presentate come "inventate” sono caratteristiche inerenti il
farmaco in questione. Come semplice scoperta non sono evidentemente brevettabili in
quanto non sono una novita. Esempi di sviluppi frequentemente brevettati che sono pro-
prieta inerenti un dato farmaco sono i metaboliti, gli isomeri e i polimorfi, in particolare
nelle forme polimorfiche o cristalline di un dato farmaco. L'applicazione di tecniche spe-
rimentali standardizzate ad un farmaco potra rivelare le sue proprieta inerenti. Tuttavia,
a meno che il titolare del brevetto debba fornire ulteriori informazioni all'EPO su come ¢
arrivato all'invenzione (si veda sopra), I'esaminatore non potra determinare le proprieta
inerenti di un farmaco.

Considerando ora la questione del processo inventivo nel campo farmaceutico, gran parte
delle attivita di sviluppo del farmaco deriva da metodi e pratiche ampiamente usate e
generalmente comprese. Queste pratiche e le corrispondenti nozioni di base verranno ri-
ferite come nozioni di carattere generale di un professionista nell'industria farmaceutica.
| criteri del processo inventivo richiedono che un'invenzione non debba essere ovvia in
relazione allo stato dell'arte. Il requisito del processo inventivo cerca di prevenire |'asse-
gnazione di un monopolio a piccole modifiche di invenzioni esistenti. Questo € un campo
in cui gli esaminatori non sono ben preparati per valutare la "non-ovvieta" di un pro-
dotto in quanto, nonostante essi siano sempre tecnicamente qualificati, in genere non
possiedono le nozioni di carattere generale rilevanti né |'esperienza pratica. Né sfruttano
al meglio le risorse a loro disposizione, quali le osservazioni di terzi e le dichiarazioni di
divulgazione dei titolari del brevetto, per capire quali siano le nozioni di carattere gene-
rale. Gli esaminatori quindi potrebbero trarre vantaggio da ulteriore esperienza pratica
e dovrebbero concedere maggior credito alle osservazioni di terzi (come discusso sopra).
Inoltre, numerosi esaminatori sono abbastanza competenti da eseguire una valutazione
appropriata del processo inventivo, ma non possiedono la sicurezza necessaria per respin-
gere una domanda di brevetto sulla base della mancanza del processo inventivo.

Questo ¢ stato chiaramente illustrato nei procedimenti di appello nel Regno Unito nel contenzioso relativo al perindo-
pril (si veda I'allegato A2). Il brevetto del prodotto riguardo alla forma del sale di tert-butilammina di perindopril (EP
1296 947) ¢é stato revocato nei procedimenti di prima istanza per mancanza di novita e owvieta. Il brevetto EP 1296
947 ha rivendicato il prodotto naturale e inevitabile del processo che era il soggetto del brevetto di base originario. Cio
¢ stato confermato in appello, con un commento sorprendente: "La conclusione di tutto questo € che se il brevetto
fosse stato valido, il monopolio di Servier sarebbe durato praticamente fino al 2020. Tuttavia, come il giudice ha deli-
berato e noi confermiamo, € invalido, pienamente. Questo ¢ il tipo di brevetto che puo attribuire al sistema di brevetto
una cattiva fama. Non sono sicuro che poteva esser fatto granche in tal senso durante la fase di valutazione. Ci sono
altri tipi di casi in cui I'esame dell'Ufficio Brevetti ¢ risultato essere troppo indulgente. Ma questo non € uno di questi.
Confrontando semplicemente lo stato dell'arte citato ('341) con il brevetto non si si rivelerebbe la mancanza di novita
e probabilmente nessuna owvieta. E necessario il contributo tecnico di esperti sia nel campo della chimica coinvolta in
questo specifico caso che nella diffrazione a raggi X delle polveri nonché alcune prove sperimentali per rendersi conto
di quanto ingannevole fosse la domanda di brevetto. L'unica soluzione a questo tipo di brevetto € un metodo rapido
ed efficiente per ottenere la sua revoca. Cosi puo essere eliminato prima che possa arrecare troppi danni all'interesse
pubblico”
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Percio il problema dei brevetti follow-on ¢ strettamente correlato ai problemi di qualita discussi
in precedenza in quanto la determinazione della presenza di novita o di un processo inventivo
¢ una questione di giudizio da parte degli esaminatori. Come gia detto, un modo importante
di ridurre I'incidenza di brevetti follow-on di scarsa qualita € che I'EPO continui a migliorare la
qualita degli esaminatori e la loro formazione, e ad aumentare il numero di esaminatori senior
con maggiore esperienza. Queste misure porterebbero al deposito di domande con requisiti di
brevettabilita piu severi e ad una riduzione dei brevetti futili.

2.2. Presentazione di molteplici domande divisionali di brevetto che appaiono del
tutto identiche alla domanda originaria (o "madre")

Un brevetto ha un impatto significativo sullo sviluppo di un farmaco generico anche prima
che venga concesso, dal momento che una domanda di brevetto in sospeso rappresenta per le
aziende dei farmaci generici il rischio costante che la domanda di brevetto venga concessa in
qualsiasi momento. Dimostrare che un brevetto non ¢ valido ¢ dispendioso, e percio le aziende
di generici spesso rinunciano ad entrare nel mercato piuttosto che investire i soldi per dimos-
trarne l'invalidita e aprire la strada alla concorrenza dei generici. Una strategia frequentemente
utilizzata per mantenere l'incertezza generata dalle domande di brevetto ¢ di tenere una serie di
domande divisionali tenere in sospeso una serie di domande. Anche se un‘azienda di farmaci ge-
nerici ha successo nell'opposizione a una domanda di brevetto madre davanti all'ufficio brevetti
o ad un tribunale nazionale, essa si trova ancora di fronte al rischio che un brevetto che copre
sostanzialmente lo stesso argomento possa essere concesso a fronte di una domanda di brevetto
divisionale appartenente alla medesima famiglia ma tenuta in sospeso, e possa essere rivendicato
contro di essa.

Un esempio sorprendente di questa condotta (e di evergreening in generale) ¢ la saga dell'alendronato (Fosa-
max®). Il brevetto di base sul principio attivo alendronato ¢ stato reso invalido in molte giurisdizioni europee.
Dopo un giudizio negativo nel Regno Unito, molte rivendicazioni di un altro brevetto (EP 402 152) sono state
volontariamente abbandonate in vari Paesi. C'era, tuttavia, unaltra famiglia di brevetti relativa all'uso dell'alen-
dronato per il trattamento eliminerei dell'osteoporosi secondo un certo regime di dosaggio. Il brevetto madre, EP
998 292, ¢ stato opposto con successo davanti all' EPO e revocato in numerose giurisdizioni europee. Tuttavia, il
titolare del brevetto ha depositato quattro domande divisionali sostanzialmente identiche, inclusa quella relativa
al brevetto EP 1 175 904 (per un regime di dosaggio di 70 mg una volta alla settimana). Il brevetto EP 1 175 904
& stato concesso e fatto rispettare per prevenire la commercializzazione dell'alendronato generico 70 mg (nonos-
tante la revoca del brevetto madre e 17 opposizioni in fase di processo davanti al EPO contro il brevetto divisio-
nale). Recentemente, la corte olandese e quella belga sono giunte alla conclusione che il brevetto EP 1 175 904 ¢
invalido. Resta comunque il rischio che nuovi contenziosi vengano avviati se una delle altre domande divisionali
venisse concessa. Si dovrebbe notare che allo stesso tempo I'azienda originator ha usato le sue risorse di mar-
keting per spostare il mercato da Fosamax® a Fosavance®, un farmaco uguale a Fosamax® con I'aggiunta di una
piccola quantita di vitamina D. Questo "nuovo" farmaco, senza alcun valore terapeutico sostanziale aggiunto, €
anche soggetto a una domanda di brevetto nonostante il fatto che ai pazienti cui veniva prescritto Fosamax® in
passato venisse detto di assumere questo farmaco in combinazione con vitamina D.

Ci sono altri esempi in cui le domande divisionali potrebbero risultare un problema, comprese quelle relative al
principio attivo simbicort (il brevetto EP 613 371 B1 & stato revocato ad ottobre 2007 ma la domanda divisio-
nale EP 1 101 493, che copre lo stesso argomento, ¢ ancora sotto esame) ed esomeprazolo (il brevetto EP 652
872 B1 sulla formulazione con il sale di magnesio € stato revocato ma il titolare del brevetto sta procedendo
con una domanda divisionale EP 1 020 461 per lo stesso sale).

Un modo semplice per prevenire questa strategia € di respingere interamente tutte le domande divisionali che
duplicano esattamente o che non variano significativamente dal brevetto originario. Il cosiddetto double paten-
ting (ossia la presentazione di domande di brevetto parallele) € proibito (si veda C-1V, 6.4 delle linee guida EPO
per I'esame). Nonostante cio, vengono ancora depositate e concesse domande divisionali (quasi) identiche.



16

EGA | EUROPEAN GENERIC MEDICINES ASSOCIATION

2.3. lllustrazione di dati farmacocinetici senza un chiaro collegamento ad una
specifica formulazione

Un'altra comune strategia di brevetto follow-on ¢ rivendicare un effetto farmacocinetico dalla
somministrazione di un particolare farmaco, quali i livelli plasmatici del farmaco o dei metabo-
liti, senza collegarla direttamente alla formulazione usata per ottenere quell'effetto. Cio € evi-
dentemente problematico dal punto di vista del brevetto: questi tipi di brevetti rivendicano un
risultato senza fornire il metodo per ottenerlo, per il quale possono esserci molti altri modi.

Un esempio di questo ¢ il brevetto EP 758 244 B1, che rivendica i livelli ematici ottenuti da un nuovo dosaggio
giornaliero singolo di azitromicina (Zmax™). Quindi, la rivendicazione del brevetto copre il risultato desiderato
del prodotto senza alcuna indicazione su come questo si sia ottenuto, e percio in effetti nessuna azienda di far-
maci generici potra sviluppare un prodotto bioequivalente senza la violazione di questo brevetto. L'azitromicina
nel dosaggio di tre volte al giorno era gia nota e venduta quando questa domanda ¢ stata presentata.
A meno che non ci sia qualcosa di innovativo nella selezione di un particolare effetto farmaco-
cinetico, pienamente sostenuto dalla descrizione dettagliata del brevetto, tali brevetti devono
essere limitati ad una presentazione specifica della formulazione. Altrimenti, un concorrente ge-
nerico non sara in grado di entrare nel mercato anche se viene creata una nuova formulazione
interamente diversa da quella usata dal titolare del brevetto, ma che ottiene lo stesso effetto
farmacocinetico. Con questi tipi di brevetti, le aziende di farmaci generici non possono svilup-
pare e lanciare formulazioni rivali senza violare le rivendicazioni del brevetto di formulazione
anche se vengono utilizzati eccipienti e strategie di formulazione completamente differenti.

2.4. Rivendicazione di brevetto di secondo o ulteriore uso medico

In merito al fatto che il fatto che i brevetti non dovrebbero interferire con la liberta dei medici
di trattare i pazienti, sono state poste limitazioni sul tipo di rivendicazioni che possono essere
concesse per i prodotti farmaceutici. La Convenzione sul Brevetto Europeo (EPC) esclude dalla
brevettabilita le rivendicazioni dell'uso terapeutico. Tuttavia, il primo uso medico di un noto
composto chimico € brevettabile nonostante questa esclusione.

Si € scoperto che molti composti chimici farmacologicamente attivi hanno effetti terapeutici di-
versi ed esiste un secondo o ulteriore uso medico. Sebbene I'EPC permette solo le rivendicazioni
per primo uso medico, la presentazione di brevetto creativa ha portato a rivendicazioni per un
secondo e ulteriore uso medico (tramite le cosiddette rivendicazioni di “uso della fabbricazione”
o "di tipo svizzero"). L'EPO ha permesso rivendicazioni dirette all'uso di una sostanza o composi-
zione nota nella produzione di un medicinale per uno specifico nuovo e innovativo uso terapeu-
tico. Queste rivendicazioni "di tipo svizzero" devono essere limitate all'applicazione terapeutica
che € nuovo ed innovativo. La novita deve risiedere nel nuovo o ulteriore uso terapeutico.

In realta, tuttavia, i confini delle rivendicazioni di tipo svizzero sono stati portati al limite in
quanto i brevetti vengono concessi per proteggere scoperte relative ad altri aspetti e non a
nuove indicazioni, tra cui diversi regimi di dosaggio, nuove popolazioni di pazienti, ecc. Tali bre-
vetti vengono puntualmente concessi impropriamente dall'EPO quando invece non dovrebbero
€ssere permessi.

Per esempio, molti brevetti stanno attualmente rivendicando il trattamento di (diverse) malat-
tie con lo stesso composto tramite I'applicazione di dosi diverse del farmaco. Tuttavia, gli studi
di dosaggio/selezione della dose sono parte del lavoro di base eseguito durante lo sviluppo del
farmaco. Nella gran parte dei casi tutte le indicazioni terapeutiche sono basate sulle ben note
proprieta farmacodinamiche del composto, ciog, I'inibizione degli enzimi, il blocco dei canali del
calcio, ecc. Questi non sono il risultato di invenzione, ma di lavoro di routine. Esempi in merito
sono: il brevetto del regime di dosaggio dell'alendronato 70 mg o il finasteride 5 mg per il trat-
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tamento dell'iperplasia benigna della prostata e 1 mg per il trattamento della calvizie maschile.
Il brevetto per quest'ultima indicazione terapeutica (EP 724 444) estende la protezione commer-
ciale del brevetto sul prodotto per oltre sette anni.

La possibilita delle rivendicazioni di secondo uso medico spesso porta a diritti di monopolio
ingiustificati e ad incertezza legale, specialmente perché EPO e i tribunali nazionali hanno ve-
dute divergenti in merito allo scopo di tali rivendicazioni. Una versione aggiornata dell'EPC, nota
come EPC 2000, ¢ entrata in vigore nel dicembre 2007. L'EPC 2000 contiene una semplificazione
del modulo in cui le rivendicazioni di uso medico possono essere redatte e dovrebbe eliminare
tale incertezza legale. La misura in cui I'EPC 2000 riuscira a risolvere i problemi che nascono con
le I'obiettivo delle rivendicazioni di secondo uso medico resta comunque ancora da vedere.

2.5. Confronto fra vera innovazione incrementale e semplici modifiche della
chimica/formulazione

Non si discute che l'innovazione spesso avvenga attraverso passi incrementali né che alcuni di
questi passi siano brevettabili. Tuttavia si vuole suggerire ai legislatori e agli enti esaminatori di
guardare con maggiore attenzione alle domande di brevetto che sono dirette a quelle invenzioni
incrementali, e di applicare gli standard della brevettabilitda in maniera rigorosa per assicurare
che il progresso tecnologico promesso e l'innovazione nella domanda di brevetto autorizzino la
concessione dei diritti di monopolio. Ci sono numerosi esempi nel contesto dei brevetti farma-
ceutici di cambiamenti incrementali che vengono trovati semplicemente applicando i normali
metodi e standard dell'industria farmaceutica. Tali modifiche incrementali non sono degne del
monopolio che € concesso da una brevetto.

3. ABUSO DELLE PROCEDURE DI CONTENZIOSO BREVETTUALE DA PARTE DEI
TITOLARI DEL BREVETTO

Una volta che il brevetto viene concesso, per un titolare di brevetto ¢ pit importante che i diritti
da esso conferiti vengano esercitati attraverso contenziosi in ciascun mercato e che i diritti di
monopolio vengano fatti rispettare. Non c'¢ niente di sbagliato nell'esercitazione dei diritti di
brevetto, ma in alcune circostanze questo diritto puo essere abusato ed utilizzato in senso anti-
competitivo. E ovviamente giusto che un titolare di diritti di brevetto abbia I'opportunita di eser-
citare i suoi diritti in tribunale e che cerchi di farli rispettare verso terzi ritenuti in violazione di
tali diritti. Tuttavia, un titolare di brevetto dovrebbe voler risolvere i problemi alla prima oppor-
tunita una volta venuto a conoscenza della presenza di essi, € non gli dovrebbe essere permesso
di procrastinare. Situazioni in cui il detentore dei diritti non fa alcuno sforzo per risolvere la dis-
puta, perché lo status quo € a lui favorevole, o distorce una situazione puramente per beneficio
commerciale, costituiscono chiaramente un abuso del sistema giudiziario.

Non solo il comportamento del titolare del brevetto, ma anche la struttura del contenzioso
stesso, spesso crea problemi e svantaggi per le aziende di farmaci generici. In generale, i tipi di
condotta e di problemi strutturali in merito al contenzioso brevettuale possono essere identifi-
cati come segue.
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3.1. La complessita e I'imprevedibilita delle cause legali nell'Unione Europea

Il sistema strutturale di base della Convenzione Europea sui Brevetti (EPC, European Patent
Convention) prevede una procedura unica e armonizzata di deposito del brevetto europeo e un
sistema di concessione gestito da parte dell'EPO. Una volta concesso un brevetto europeo, questo
non diviene un brevetto unitario ma ¢ essenzialmente un insieme di brevetti nazionali. Di conse-
guenza le questioni di violazione e di validita dei brevetti sono regolate da diverse leggi nazionali
e vengono gestite dai tribunali nazionali i quali operano in base a regole procedurali diverse. Non
ci sono disposizioni nell'EPC per un tribunale con poteri di risoluzione di dispute di brevetto a li-
vello europeo. Questo sistema di contenziosi su base nazionale determina una serie complessa di
procedure di contenzioso brevettuale che genera spese legali molto elevate, incentiva la ricerca
del foro pit vantaggioso (cosiddetto “Forum Shopping") ¢ da luogo ad incertezza. Poiché esis-
tono enormi differenze tra i vari tribunali nazionali e il modo con cui i tribunali gestiscono i casi
di brevetto, si riscontrano frequentemente decisioni divergenti e contraddittorie. Molti di questi
tribunali non sono neanche preparati a deliberare su casi di brevetto per mancanza di formazio-
ne ed esperienza. Inoltre, molti Paesi, quali Spagna e Italia, non hanno un sistema istituzionaliz-
zato in vigore per pubblicare le decisioni nei casi di brevetto. Di conseguenza, € impossibile che
si sviluppi adeguatamente un corpo normativo con un livello appropriato di standard. Inoltre,
I'applicazione della legge varia ampiamente a seconda del giudice specifico che affronta il caso.
La pubblicazione di tutte le decisioni migliorerebbe enormemente la qualita e la prevedibilita del
contenzioso brevettuale in quei mercati.

La recente introduzione nella legislazione dell’'UE della direttiva 2004/48/CE del Parlamento Eu-
ropeo e del Consiglio Europeo del 29 aprile 2004 sul rispetto dei diritti di proprieta intellettuale
("IP Enforcement Directive"”, ossia il rafforzamento della proprieta intellettuale) mira ad armo-
nizzare i vari sistemi legislativi in modo da assicurare un livello di protezione elevato, equivalente
e omogeneo dei diritti di proprieta intellettuale nel mercato interno. La IP Enforcement Directive
¢ progettata per risolvere le disparita facendo rispettare i diritti di proprieta intellettuale. Questo
include le disposizioni per I'applicazione di misure provvisorie (usate in particolare per la conser-
vazione delle prove), per il calcolo del risarcimento danni o eliminare le condizioni per applicare
le azioni inibitorie provvisorie (sospensive) che, fino all'entrata in vigore del IP Enforcement Di-
rective, sono state ampiamente diverse da uno Stato Membro ad un altro.

La IP Enforcement Directive, tuttavia, non crea una magistratura centrale composta da giudici
con esperienza e capace di affrontare in maniera appropriata questioni di validita e di viola-
zione in tutta Europa. L'esecuzione del brevetto resta una questione di leggi nazionali e tribunali
nazionali. Quindi € molto difficile per un'azienda di generici sviluppare una strategia di lancio
europea. L'unica opzione che resta ¢ molto spesso avviare una causa sugli stessi brevetti e sugli
stessi problemi in diversi Paesi, senza alcuna certezza che in ogni giurisdizione venga raggiunta
la stessa decisione.

Un'azienda di farmaci generici preoccupata che un dato brevetto possa essere fatto valere contro
di essa ha fondamentalmente tre scelte strategiche in ciascun Paese in cui si prevede un lancio.

1) Un lancio a rischio, aspettando e difendendosi contro qualsiasi contenzioso che il ti-
tolare del brevetto possa decidere di iniziare. Questo puo essere costoso fino al punto
di superare il costa del lancio del prodotto. Inoltre non € sempre certo e prevedibile che
il brevetto venga difeso o meno. Esiste anche il rischio di ordini di ingiunzione (inaudita
altera parte) che impediscono il lancio o che portino ad un ritiro dal mercato.

2)  Cercare di invalidare il brevetto prima del lancio, il che & particolarmente importante
quando l'azienda dei generici crede davvero che il brevetto sia invalido ma che tuttavia
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verra difeso. | procedimenti di invalidita dovrebbero essere preparati e iniziati con suf-
ficiente anticipo per permettere una decisione in tempi brevi prima del lancio. In molte
giurisdizioni tale azione preventiva di invalidita non impedira necessariamente che il tito-
lare di un brevetto ottenga un'ingiunzione inibitoria provvisoria .

3)  Cercare una dichiarazione di non violazione in cui il tribunale decide che un prodotto
non viola un diritto. In genere cid coinvolge un primo passo obbligatorio, informare il
titolare del brevetto della natura del prodotto da commercializzare con vari gradi di pro-
cessi formali necessari. Il titolare del brevetto spesso richiedera numerose “chiarificazio-
ni", "estensioni temporali”, ecc. che portano ad un ritardo di tale processo. Di nuovo, in
molte giurisdizioni tale azione preventiva non impedira necessariamente |'ottenimento di

un'ingiunzione inibitoria provvisoria da parte di un titolare di brevetto.

Questo processo sembra logico e semplice, ma solo quando non c'¢ piu di un brevetto sul pro-
dotto. Non ¢ semplice quando ci sono numerosi brevetti follow-on. Ci sono pochissimi prodotti
farmaceutici coperti da un singolo brevetto sul prodotto. Un'azienda di farmaci generici potreb-
be trovarsi a lavorare con letteralmente centinaia di brevetti e domande di brevetto dall'azienda
originator e da altre aziende che stanno sviluppando forme di quel prodotto, lungo un percorso
precario con tutti i potenziali problemi. Moltiplicando il numero di brevetti per il numero di Paesi
in cui possono essere attuati si ottengono dei numeri sbalorditivi e questo da una chiara indica-
zione del "campo minato” estremamente complesso in cui le aziende di farmaci generici stanno
operando.

L'assenza di una magistratura centrale composta da giudici con esperienza sui brevetti rappre-
senta uno dei difetti principali dell'attuale sistema dei brevetti. La soluzione ideale, e la piu effi-
cace, potrebbe essere quella di creare un tribunale europeo centrale che si occupi delle questioni
di validita e di violazione a livello europeo. La Commissione europea ha contemplato un tale
approccio nella sua proposta per un Brevetto Comunitario. Il Brevetto Comunitario sarebbe un
singolo brevetto unitario efficace in tutti gli Stati Membri dell'UE. Verrebbe avviata una causa di
tipo unitario in un Tribunale del Brevetto Comunitario creato apposta all'interno della struttura
del Tribunale di Giustizia Europeo. Le sue decisioni sulla violazione e la validita avrebbero effetto
in tutta Europa. Tuttavia, alla data di pubblicazione di questa relazione, non € prevedibile se si
possa raggiungere un consenso politico riguardo al Brevetto Comunitario.

Il regolamento delle controversie in materia di brevetti europei (European Patent Litigation
Agreement, EPLA) proposto rappresentava un sistema di contenzioso alternativo per affrontare i
problemi giurisdizionali. Alla Conferenza intergovernativa di Parigi nel 1999, I'EPLA propose un
sistema di contenzioso alternativo per le parti degli Stati Membri al EPC. L'EPLA avrebbe disposto
di un Tribunale di Brevetto Europeo come un corpo indipendente dal EPO con giurisdizione sulla
validita e sulla violazione dei brevetti europei. Tuttavia, la proposta dell'EPLA ha incontrato osta-
coli istituzionali insormontabili ed € stata abbandonata.

Detto cio, la Commissione Europea sta ancora cercando un compromesso ed un consenso su un
unico sistema di contenzioso brevettuale in Europa, riconoscendo i benefici intrinseci in cio che
era stato proposto con I'EPLA. In aprile 2007 la Commissione europea ha pubblicato una comu-
nicazione che combina gli elementi dell'EPLA ed un Tribunale del Brevetto Comunitario creando
un'area di contenzioso unificata sui brevetti europei e futuri brevetti comunitari. A prescin-
dere dall'esito in merito agli affari giurisdizionali, € ovvio che I'attuale struttura del contenzioso
brevettuale ha bisogno di miglioramento. Un sistema efficace di contenzioso brevettuale ¢ es-
senziale per stimolare la crescita, I'innovazione e la competitivita nelle economie basate sulla
conoscenza.
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3.2. Concessione impropria del provvedimento cautelare

La IP Enforcement Directive richiede che gli Stati Membri europei si assicurino che le autorita
giudiziarie possano avviare, nei confronti di un presunto contraffattore, un'azione inibitoria pro-
vvisoria (sospensiva) intesa a prevenire eventuali violazioni imminenti di un diritto di proprieta
intellettuale o proibire in via provvisoria e dietro al pagamento, dove appropriato, di una sanzio-
ne ripetibile, la continuazione delle presunte violazioni di quel diritto, o porre tale continuazione
soggetta a garanzie intese ad assicurare il compenso del titolare dei diritti. Infatti ¢ essenziale
provvedere alle azioni inibitorie provvisorie (sospensive) per il termine immediato delle viola-
zioni senza dover attendere una pronuncia nel merito del caso. Tali misure sono particolarmente
giustificate ove qualsiasi ritardo potrebbe causare danno irreparabile al titolare di un diritto di
proprieta intellettuale. Tuttavia, € di estrema importanza che i diritti della difesa siano rispettati,
la proporzionalita dell'azione inibitoria provvisoria (sospensiva) venga assicurata, e che I'azione
inibitoria stessa sia proporzionale alle caratteristiche del caso in questione.

Come menzionato sopra, la Direttiva UE IP Enforcement ha creato un certo livello di armonizza-
zione, ma le azioni inibitorie provvisorie (sospensive) sono ancora una questione di competenza
nazionale. Di conseguenza, vengono applicati diversi standard dai tribunali nazionali portando a
decisioni divergenti. Cio fa si che aziende di farmaci generici siano presenti sul mercato con un
prodotto in alcuni Paesi in quanto non sono possibili 0 sono state negate misure provvisorie sulla
base di un brevetto, e la stessa azienda sia inibita in altri Paesi sulla base dello stesso brevetto.

Le azioni inibitorie provvisorie sono molto spesso inappropriate in dispute di brevetto tra le
aziende originator e le aziende di farmaci generici, e dovrebbero essere concesse solo come ri-

medi eccezionali.

1) Si & notato che i tribunali nazionali si trovano sotto pressione nel deliberare provvedi-
menti di inibitoria provvisoria (sospensiva), che significa che le decisioni che mantengono
lo status quo sono pili che probabili (ne & un esempio il fatto che le richieste di azioni ini-
bitorie provvisorie - sospensive - vengono accolte facilmente in certi Paesi ed in altri no).
Questo ¢ spesso dovuto al fatto che i tribunali nei provvedimenti di azione inibitoria non
possono esequire un'analisi legale completa dei diritti (di brevetto) delle parti e possono
solo fare una valutazione prima facie dei diritti coinvolti. Nei provvedimenti di inibitoria
provvisoria i tribunali non sono sempre pienamente informati sui diritti delle parti e delle
loro argomentazioni. Un buon esempio ¢ il caso della gemcitabina in Repubblica Ceca ed
in Danimarca discussa nell'allegato B. Una parte che richiede un provvedimento prelimi-
nare che necessita una pronuncia dal tribunale dovrebbe essere sottoposta all'obbligo di
trasparenza, come nel Regno Unito. Questo € un obbligo dovuto al tribunale per presen-
tare prove che sono a favore e contro la posizione della parte.

2)  Invari Paesi i brevetti europei sono ritenuti essere validi prima facie, qualche volta anche
quando i provvedimenti di opposizione sono in sospeso davanti all'EPO e anche quando
esistono decisioni straniere che revocano brevetti nazionali paralleli facenti parte dello
stesso fascicolo di brevetti europei. Questo non sorprende in quanto molti giudici non
sono tecnicamente qualificati nel decidere sulle questioni di violazione e/o validita in ma-
teria, e non beneficiano di un esperto tecnico assunto dal tribunale come accadrebbe nei
procedimenti completi di merito.

3) | procedimenti di merito possono essere molto lunghi in certi Paesi per il lavoro arretrato
dei casi giudiziari, la mancanza di esperienza, I'assunzione di esperti tecnici, ecc. Se nel
frattempo un'azienda di generici si trova di fronte ad un ordinanza di inibitoria provviso-
ria (sospensiva), I'inizio della concorrenza dei generici puo essere ritardato per molti anni.
In casi estremi sono state accolte richieste di azioni inibitorie provvisorie inaudita altera
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parte contro le aziende di farmaci generici per quasi 12 mesi senza essere riesaminate
nei procedimenti di appello e senza alcun progresso nei procedimenti di merito. Un buon
esempio di questo ¢ il caso della venlafaxina XL in Spagna, discusso nell'allegato E.

4)  Spesso si discute del fatto che un'invenzione brevettata debba essere protetta in seguito
al notevole investimento nella ricerca e nello sviluppo. L'idea di base ¢ che i titolari del
brevetto debbano in principio godere del profitto dei propri investimenti. Tuttavia, queste
considerazioni non dovrebbero avere alcuna rilevanza quando |'azienda originator attua
brevetti follow-on dopo la scadenza del brevetto di base, in quanto I'azienda originator
avra gia recuperato i costi di ricerca e sviluppo sotto il brevetto di base/SPC. In tali circos-
tanze I'equita di interessi sta nel non concedere una inibitoria provvisoria.

5)  Come menzionato sopra, le azioni inibitorie provvisorie sono giustificate ove un ritardo
possa causare un danno irreparabile. [l danno per un'azienda originator non sembra essere
irreparabile. Il danno € quantificabile e puo essere compensato con il risarcimento danni.
C'¢ poco da argomentare sul fatto che il beneficio derivante da un brevetto da parte del
titolare (le vendite ad un prezzo superiore) & maggiore della perdita accusata dall'azienda
di farmaci generici che cerca di entrare nel mercato (e di chi entri nel mercato con un
prezzo notevolmente ridotto per il prodotto in questione e dovra sempre condividere il
mercato). Di conseguenza, sono i problemi commerciali piuttosto che il merito del caso
di violazione del brevetto a dettare spesso la strategia del contenzioso. A causa dei ritardi
notevoli nel determinare i problemi di brevetto nei procedimenti di merito, il fatto che ci
sia stato o meno un atto di violazione di brevetto, ¢ in fin dei conti di poco significato.
Spesso, la concessione di un‘azione inibitoria provvisoria determinera il problema e do-
vrebbe essere presa in considerazione nell'esecuzione di una sentenza sulla proporziona-
lita delle misure provvisorie richieste.

Le conseguenze finanziarie negative per le autorita sanitarie nazionali che derivano da una man-
canza di competizione dei generici dovrebbe essere un aspetto considerato in ogni momento nel
voler ponderare gli interessi. Il servizio sanitario nazionale britannico (NHS), per esempio, si era
unito come parte nei procedimenti di inibitoria provvisoria nel caso della claritromicina (Gene-
rics/Ranbaxy/APS v Abbott Laboratories (2004)) nel Regno Unito. Qualora fosse stata concessa
un'inibitoria provvisoria, il titolare del brevetto si sarebbe dovuto impegnare a pagare una cau-
zione al NHS in caso di vittoria di quest'ultimo in forma di risarcimento danni. Non ci sono dubbi
che il valore significativo del pagamento che sarebbe stato richiesto dal NHS avrebbe incorag-
giato i titolari di brevetto a chiedere in futuro un'azione di inibitoria provvisoria solo quando
si fosse ritenuto il brevetto in questione davvero valido e che questo fosse stato violato. Cio
servirebbe ad incoraggiare le autorita sanitarie nazionali ad essere coinvolte nei procedimenti
di inibitoria provvisoria, non solo per assicurare che esse vengano compensate qualora si verifi-
casse una concessione impropria dell'inibitoria provvisoria, ma anche per dissuadere i titolari del
brevetto dal cercare di ottenere azioni inibitorie provvisorie in tutti i casi di violazione che non
siano ovvi.

In conclusione, lo standard per ottenere un'azione inibitoria provvisoria dovrebbe ritornare ad
essere una soluzione equa. Questo significa che un contendente dovrebbe stabilire un danno
irreparabile non compensabile con equivalente monetario prima che un tribunale prenda I'estre-
ma decisione di diffidare dal mettere in commercio il prodotto. L'applicazione di questo standard
avrebbe un doppio scopo: incoraggiare i titolari del brevetto a sviluppare commercialmente o
concedere in licenza le loro invenzioni, ed assicurare che le inibitorie non siano usate semplice-
mente come una tattica nel contenzioso, che essenzialmente € cio che accade oggi.
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3.3. Altri problemi di contenzioso brevettuale

Una volta che l'azienda dei farmaci generici ha fatto una scelta strategica in relazione ad ogni
elemento del cluster di brevetti che circonda un prodotto farmaceutico, restano comunque delle
difficolta significative nell'attuare quella strategia.

La lunghezza dei procedimenti di merito (procedimenti di non violazione e/o invalidita)
Come detto sopra, i procedimenti di invalidita efo i procedimenti di merito di non viola-
zione spesso impiegano molto tempo per diverse ragioni. Allo stesso tempo, € nell'interesse
del titolare del brevetto mantenere per il maggior tempo possibile I'azienda di generici in
uno stato di incertezza riguardo al fatto che il suo prodotto violi un brevetto o meno. ||
titolare del brevetto spesso fa cio allungando il processo attraverso tattiche come 'avvan-
taggiarsi delle formalita del processo di notifica del documento, che richiede che tutti i
punti vengano provati oltre i limiti ragionevoli, e pretendendo la divulgazione di infor-
mazioni commercialmente sensibili, ecc. Nel frattempo se un'inibitoria provvisoria viene
concessa durante i procedimenti, la competizione del farmaco generico viene impedita.

Tribunali separati per i problemi di violazione e di invalidita

Un sistema di contenzioso brevettuale suddiviso esiste gia in certi Paesi (Germania, Un-
gheria, Repubblica Ceca e Polonia) il che significa che le questioni di violazione e di
validita vengono decise da tribunali separati. L'invalidita pud non essere sollevata come
una difesa in un'azione per violazione (a meno che non si assista ad un evidente attacco
basato sulla novita). In pratica, le azioni di invalidita impiegano piu tempo dei proce-
dimenti di violazione. In Germania, i procedimenti di nullita non possono essere ini-
ziati davanti al Tribunale di brevetto federale fino a che i procedimenti di opposizione
dell'EPO siano stati conclusi o il periodo di opposizione sia scaduto. Se un'azienda di
generici non ha argomentazioni di non violazione ma ha forti argomentazioni di inva-
lidita, c'e un rischio che alle aziende dei farmaci generici venga impedito di lanciare il
proprio prodotto o che queste siano obbligate a ritirarlo dal mercato in attesa dell'esito
dei procedimenti di invalidita.

Un'altra difficolta ¢ che i titolari del brevetto spesso prendono posizioni reciprocamente
esclusive nei vari procedimenti, per esempio rispetto all'oggetto delle rivendicazioni del
brevetto. Nei procedimenti di invalidita, € spesso importante addurre un oggetto del
brevetto che si cerca di difendere piu limitato per evitare problemi di validita causati
dallo stato dell'arte esistente che potrebbe essere simile alla domanda di brevetto ini-
ziale. Nei procedimenti di violazione, tuttavia, il titolare del brevetto spesso interpreta
in maniera pit ampia la domanda per includere pit atti di violazione possibile. In un
sistema separato le aziende di farmaci generici perdono la possibilita di dispiegare ar-
gomentazioni che impediscano a un titolare del brevetto di dare diverse interpretazioni
della stessa rivendicazione.

Incapacita di divulgare informazioni in via riservata

Come discusso sopra, un titolare del brevetto ha il diritto di difendere i suoi diritti di
brevetto. Una strategia comune per un'azienda di generici per accertarsi che l'azienda
originator non apra un‘azione su un brevetto dopo il lancio del prodotto generico € di
liberarsi la strada cercando una dichiarazione di non violazione. Per poter ottenere una
tale dichiarazione molti Stati Membri UE richiedono la divulgazione non riservata di
informazioni riguardanti il prodotto generico sia all'azienda originator che al tribunale.
Tuttavia, molte aziende di farmaci generici sono comprensibilmente restie a fornire tali
informazioni in maniera non riservata per paura che vengano usate a loro svantaggio in
un altro contesto, per esempio, in relazione al processo autorizzativo.
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[ | Tra tutti i brevetti, quale si dovrebbe invalidare?

Uno qualsiasi dei brevetti posseduti dal titolare dell'AlC sul farmaco che sta commercia-
lizzando puo, in linea teorica, essere esercitato contro un‘azienda di farmaci generici per
ottenere un provvedimento sospensivo preliminare. Non € possibile né commercialmente
attuabile attaccarli tutti. La decisione su quale strategia implementare per il lancio di
un prodotto dopo la scadenza del brevetto del principio attivo € soggetta a particolare
attenzione. Un buon esempio di questo € il caso del principio attivo perindopril (si veda
I'allegato A1). Quando il brevetto del principio attivo & scaduto nell'Europa occidentale,
c'erano almeno altri 38 brevetti concessi, compresi 4 per forme polimorfiche e altri 30 per
processi usati nella catena produttiva del perindopril. Le aziende di generici devono guar-
dare ai costi e al tempo necessario per ottenere una pronuncia in relazione a ciascuno di
quei brevetti. Per i procedimenti nazionali in Germania, il costo per iniziare un procedi-
mento di nullita € di almeno 75.000 euro. Ci vogliono quasi due anni per arrivare ad una
decisione. Nel Regno Unito, per risolvere una semplicissima azione di nullita del brevetto,
sono necessari un minimo di 150.000 euro, ed un'udienza completa su una non violazione
potrebbe costare anche 500.000 euro per un singolo brevetto. Un'udienza completa sia
sulla violazione che sull'invalidita si prevede che costi molto di piu che in qualsiasi altro
Paese. NESSUNA azienda di generici puo permettersi di sostenere tali costi per ogni bre-
vetto di scarsa qualita che € parte di un cluster di brevetti.

[ ] Ricerca del foro locale piu vantaggioso
In molti Paesi, tra cui Germania, Austria, Svizzera e Italia, operano numerosi tribunali
regionali che hanno la stessa giurisdizione su questioni di brevetto. Questo determina
ovviamente una ricerca del foro piti vantaggioso e la possibilita di decisioni differenti.

In Italia, il titolare del brevetto IT 1 201 087 (i brevetti nazionali equivalenti sono stati revocati nel Regno Unito,
in Germania e in America) ha iniziato i procedimenti di violazione davanti a tre tribunali regionali diversi (Mi-
lano, Genova e Firenze) contro le parti che hanno introdotto una versione generica di alendronato in Italia, i
loro fornitori e le associazioni di farmacie. Alla fine, due aziende di generici sono rimaste sul mercato in seguito
alla decisione del tribunale di Milano, che ha rifiutato di concedere un'inibitoria provvisoria, e una parte (Teva)
¢ stata diffidata in sequito ad una pronuncia del tribunale di Genova in appello. Tutte le aziende stavano ven-
dendo i prodotti che, ai fini della questione, erano identici. Ulteriori informazioni sono fornite nell'allegato D.

E anche il caso del contenzioso sull'alendronato in Belgio in cui numerose aziende di farmaci generici erano
state citate in giudizio da MSD in merito all'alendronato. Per prevenire il lancio dell'alendronato generico, MSD
ha intrapreso dei procedimenti in sede monitoria contro questi concorrenti sulla base del SPC n. 96C0027. Sono
state emesse diverse sentenze da diversi tribunali. La Corte di appello di Bruxelles ha emesso ordini di inibitoria
contro tre aziende di generici. La Corte di appello di Bruxelles non ha preso in considerazione le argomentazioni
di invalidita sollevate dalle aziende di generici, né le varie sentenze esterne che invalidavano i diritti del bre-
vetto nazionali equivalenti. La Corte di appello di Bruxelles decise che la validita di un brevetto non puo essere
valutata in sede monitoria e ha ritenuto che I'SPC fosse valido di prima facie senza alcun esame delle argomen-
tazioni di invalidita. La Corte di appello di Anversa, tuttavia, arrivo alla conclusione opposta in sede monitoria
nei confronti di un'azienda di farmaci generici diversa. La Corte ha considerato I'SPC invalido di prima facie, tra
I'altro alla luce delle sentenze esterne. Questo rappresenta tuttavia un episodio d'eccezione. | tribunali belgi non
tendono a prendere in considerazione le sentenze straniere in sede di valutazione di validita di prima facie dei
diritti di brevetto rivendicati.

Una riduzione del numero dei tribunali regionali, idealmente un tribunale per Paese, permette-
rebbe di stabilire rapidamente la competenza e eliminerebbe la possibilita che si ripeta la situa-
zione sopra descritta.

4. ALTRE BARRIERE LEGATE Al BREVETTI

| sequenti punti presentano vari altri problemi nel mercato farmaceutico relativi ai brevetti che
dovrebbero essere risolti, ma che non rientrano esattamente in nessuna delle categorie sopra
descritte.
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4.1. Patent linkage (collegamento della concessione dell’AIC di un farmaco generico

allo status del medicinale originator)

Il patent linkage ¢ la pratica di collegare la concessione dell'autorizzazione all'immissione in com-
mercio (AIC), il prezzo e il rimborso o qualsiasi approvazione da parte delle autorita regolatorie di
un farmaco generico, allo stato del brevetto del medicinale di riferimento dell'azienda originator.
Percio, il patent linkage & uno schema amministrativo e/o normativo in base al quale un'agenzia
regolatoria efo di altra responsabilita in un Paese non concedera I'AIC di un farmaco generico a
qualsiasi parte non autorizzata dal titolare del brevetto di quel farmaco fino alla (a) scadenza di
tutti i brevetti rilevanti riguardanti il farmaco, o alla (b) determinazione da parte di un organo go-
vernativo, esecutivo o giudiziario, che i brevetti rilevanti non siano violati o invalidi o inapplicabili.

Il patent linkage non fa parte della legislazione farmaceutica dell'UE e dovrebbe essere evitato
per le seguenti ragioni:

1)

2)

3)

Le autorita regolatorie non sono nella posizione di emettere una pronuncia informata
sull'applicabilita di un brevetto per un particolare prodotto generico, e percio si dovrebbe
lasciare questa questione ai tribunali. Né possono in alcun modo essere ritenuti respon-
sabili se approvano un prodotto che ¢ coperto da un brevetto, percid non € necessario
che siano coinvolti nella questione dei brevetti. Le aziende originator cercano di forzare
il patent linkage sulle autorita regolatorie attraverso tattiche quali I'invio di lettere di
awviso con accuse di violazione di brevetto se venissero concesse o approvate autorizza-
zioni all'immissione in commercio e/o domande per il prezzo ed il livello di rimborso. Nel
2007 le aziende originator hanno iniziato 70 casi giudiziari in Portogallo contro le auto-
rita regolatorie. La formalizzazione del patent linkage incoraggera solamente questo tipo
di pratiche.

Alcuni schemi di patent linkage sono incoerenti con la cosiddetta clausola Bolar (Bolar
Exception) che & stata introdotta recentemente dalla direttiva 2004/27CE che rettificava
la direttiva 2001/83/CE nel codice comunitario concernente medicinali per uso umano.
Questa clausola fornisce ai produttori di farmaci generici un‘autorizzazione ai test di la-
boratorio condotti prima L'esecuzione degli studi e delle sperimentazioni necessari ai fini
dell'applicazione dei commi 1, 2, 3, 4, 5, 6, € 7, e i requisiti ratici conseguenti non com-
portano pregiudizio alla tutela della proprieta’ industriale e commerciale.

Lo scopo dell'esenzione, tuttavia, resta poco chiaro per I'uso della terminologia ambigua,
vaga e ampia. L'attuazione divergente nei vari stati membri dell'lUE complica la faccenda. Il
termine 'requisito pratico conseguente’ € particolarmente oscuro e portera inevitabilmente
a dispute. Una questione importante ¢ se depositare una domanda per una pronuncia sul
prezzo e sul livello di rimborso ricada nell'ambito e nello scopo della clausola Bolar. Questo
¢ molto importante per il tema del patent linkage: se la clausola Bolar si applica a tali
domande, le autorita regolatorie non possono emettere le loro decisioni sulla base dello
status del brevetto del prodotto di riferimento. E cruciale per I'industria dei farmaci gene-
rici che le questioni di prezzo e rimborso ricadano nell'ambito della clausola Bolar, come ¢
stato recentemente deciso nel contenzioso sull'alendronato in Belgio (2007).

Si puo fare riferimento anche alla pronuncia del 2005 della Swedish Medical Products Agency in cui si decise
che il risperidone generico era intercambiabile con il Risperdal brevettato. In appello si € argomentato che la
Medical Products Agency non aveva il diritto di decidere sulla intercambiabilita dei prodotti farmaceutici che
erano ancora protetti da brevetto. Si € anche sostenuto che la pronuncia della Medical Products Agency ha
costituito una violazione concomitante del brevetto. Nella sua sentenza emessa nel febbraio 2007, la County
Administrative Court ha respinto I'appello. E stato deciso, tra I'altro, che la Medical Products Agency non puo
prendere una posizione sulle questioni riguardanti i diritti di proprieta intellettuale, ma puo decidere solo se le
rivendicazioni mediche per intercambiabilita siano state soddisfatte o meno.
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4) |l patent linkage & incoerente con il concetto di applicazione dei diritti di brevetto. Né la
concessione dell'autorizzazione all'immissione in commercio né I'ottenimento dello status
di prezzo o rimborso possono essere visti come la reale commercializzazione del prodotto.
Queste sono semplici procedure amministrative richieste per mettere il prodotto sul mer-
cato una volta che il brevetto ¢ scaduto.

Nonostante questi punti, certi Paesi in Europa hanno gia introdotto forme di schemi di patent
linkage come appena descritto. L'Ungheria, per esempio, impone come requisito alle aziende di
generici di fare una dichiarazione sullo status del brevetto come parte del dossier registrativo,
senza la quale l'autorita competente non accoglie la domanda di AIC per farmaci generici. La
Slovacchia, nella sua legislazione applicativa originale della legislazione farmaceutica comunita-
ria, ha dichiarato che le autorita regolatorie potevano anche respingere del tutto la domanda per
la registrazione di un farmaco generico se il prodotto di riferimento o il principio attivo usato
nel prodotto di riferimento era protetto da brevetto/SPC. Anche se questo provvedimento ¢ stato
eliminato in seguito all'intervento della Commissione Europea, la legge prevede ancora il patent
linkage poiché ['autorizzazione all'immissione in commercio data ad un farmaco generico verra
sospesa fino alla scadenza del brevetto. La Commissione ha aperto una procedura di investiga-
zione su questo.

4.2. Dichiarazioni alle autorita

| brevetti possono anche giocare un ruolo (indiretto) nei processi di appalto. Un'ampia gamma di
prodotti farmaceutici vengono venduti tramite gare d'appalto. Una tattica comune per un'azien-
da originator durante il processo della gara ¢ di fare dichiarazioni generali sui brevetti che pro-
teggono il proprio prodotto e la loro rilevanza su altri prodotti che competono nella gara. Anche
se € importante per un'autorita di gara assicurarsi di trovare un prodotto che pud garantire una
fornitura continua, non dovrebbe essere influenzata da alcuna dichiarazione riguardante il vin-
colo del brevetto.

4.3. Influenzare la domanda ed i consumi con campagne di marketing

Quando un prodotto sta per raggiungere il termine della vita del suo brevetto originale, un‘azien-
da originator in genere lancia una nuova forma del prodotto, come un nuovo sale, una com-
pressa 0 una preparazione a rilascio modificato, che € spesso coperta da un brevetto follow-on
o di secondo uso medico con una data di scadenza piu lontana. Questi "nuovi" prodotti spesso
hanno il vantaggio che i profili tossicologici e di sicurezza del composto di base sono stati ben
stabiliti, il che consente |'ottenimento dell'autorizzazione regolatoria necessaria. Enormi sforzi
di marketing vengono dunque focalizzati nell'influenzare la domanda di consumo dal vecchio
prodotto (coperto dal brevetto originale, con scadenza imminente) al nuovo prodotto coperto da
un brevetto appena concesso, ostacolando la concorrenza con il prodotto originario da parte dei
corrispondenti generici. Lo spostamento discusso precedentemente da Fosamax® a Fosavance®,
che ¢ lo stesso farmaco di Fosamax® ma con I'aggiunta di vitamina D, € un esempio eclatante di
questa strategia. Un altro esempio ¢ presentato nell'allegato A2.

4.4, SPC concesso sulla base di informazioni non corrette

Nel settore farmaceutico sono indispensabili estese fasi di ricerca e testaggio ed € necessario
ottenere un ‘autorizzazione normativa prima che un farmaco possa essere immesso sul mercato.
Per compensare i tempi lunghi necessari ad ottenere tale autorizzazione, sono stati introdotti i
Supplementary Protection Certificates (SPC). Un SPC entra in vigore solo dopo che il corrispon-
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dente brevetto scade. Il termine di un SPC dipende dalla data di emissione della prima autorizza-
zione in commercio entro I'EEA (European Economic Area) e ha un massimo di validita di cinque
anni. Le domande per un SPC devono essere depositate Paese per Paese. Non esiste un SPC unita-
rio europeo, ma solo diritti nazionali.

Gli uffici di brevetto nazionali fanno affidamento sulle informazioni fornite dalle aziende origi-
nator per determinare la prima autorizzazione al mercato entro I'EEA. Cio da modo alle aziende
originator di distorcere il sistema fornendo informazioni false o fuorvianti.

Un esempio evidente di tale comportamento ¢ quello di AstraZeneca in relazione al suo prodotto omeprazolo,
che ha portato la Commissione europea a considerare AstraZeneca colpevole di abuso di posizione dominante
contraria all'articolo 82 del Trattato CE e imponendole una multa di 56 milioni di euro. In questo caso, nelle do-
mande a 10 uffici di brevetto nazionali diverse, AstraZeneca non ha menzionato la prima data di autorizzazione
al mercato nel EEA (cioé in Francia) e invece ha fornito informazioni (che erano fuorvianti) sulla data dell'auto-
rizzazione all'immissione in commercio in Lussemburgo. Di conseguenza, AstraZeneca ha ottenuto gli SPC a cui
non aveva diritto in Germania, Norvegia e Finlandia, e ha ottenuto gli SPC per un periodo piu lungo di quanto
avesse diritto in numerosi altri Stati Membri.

Per aiutare a prevenire questo tipo di dolo, gli uffici di brevetto devono essere incoraggiati a ri-
chiedere ai titolari di brevetto di fornire prove concrete della prima autorizzazione all'immissione
in commercio del principio attivo nell'Unione Europea, o a cercare una prova indipendente della
data di approvazione pit remota. Al momento, molti Paesi richiedono semplicemente che un ti-
tolare del brevetto o il suo agente compili un modulo che dichiari la data di approvazione piu re-
mota senza fornire ulteriore evidenza. Al contrario, l'ufficio di brevetto USA lavora direttamente
con la Federal Drug Administration per ottenere le date di approvazione rilevanti quando esegue
valutazioni simili. Esiste prova che gli uffici di brevetto nazionali possano agevolmente operare
secondo questo schema; per esempio, AstraZeneca non ha ottenuto un SPC per un periodo piu
lungo di quanto ne avesse diritto nel Regno Unito, perché I'ufficio di brevetto del Regno Unito
ha ricercato la data della prima autorizzazione all'immissione in commercio indipendentemente
piuttosto che facendo affidamento sulle informazioni che AstraZeneca ha fornito.

Inoltre, gli uffici di brevetto dovrebbero richiedere al titolare del brevetto (non agli agenti locali
del titolare del brevetto) di fornire una dichiarazione formale e giurata che la data fornita &
difatti la pit remota approvazione del principio attivo rilevante nell'Unione Europea. Cio costi-
tuirebbe un fermo disincentivo nel fornire informazioni inaccurate e fuorvianti e migliorerebbe
la qualita e I'accuratezza dei futuri SPC.



Barriere all'accesso dei farmaci generici nel mercato dell'Unione Europea legate al sistema dei brevetti |

IV. SUGGERIMENTI

er superare i problemi descritti sopra, suggeriamo le sequenti modifiche all'attuale sistema
legale e normativo relativo ai brevetti farmaceutici.

1. Per migliorare la qualita del brevetto:

a.  fornire risorse adeguate e continuare ad incoraggiare I'EPO a migliorare la qualita dei
brevetti che vengono concessi applicando uno standard sempre elevato di accuratezza
nell'esame del brevetto da parte di esaminatori competenti;

b.  eliminare il requisito per gli esaminatori EPO di parlare tre lingue per permettere la sele-
zione di esaminatori da un gruppo di candidati pilt ampio e piu preparato tecnicamente;

c.  richiedere che i titolari del brevetto depositino domande di elevata qualita e introdurre il
dovere di trasparenza per assicurare che tutte le informazioni riferite al brevetto in esame
da parte dell'EPO siano divulgate dal richiedente;

d.  introdurre un meccanismo (prosecution history estoppel) in cui i titolari del brevetto sono
ritenuti responsabili delle dichiarazioni fatte durante |'azione giudiziaria quando un bre-

vetto € sottoposto ad un contenzioso legale;

e.  garantire che le parti interessate abbiano sufficiente opportunita di avvisare I'EPO sui
brevetti ritenuti invalidi all'interno dello stesso processo di concessione; e

f.  accelerare la procedura di opposizione.

2. Prevenire la creazione di cluster di brevetti e ridurre l'incidenza dei brevetti follow-on
mediocri:

a.  migliorare la qualita dei brevetti come descritto sopra e valutare rigorosamente i requisiti
di brevettabilita;

b.  prevenire il deposito di brevetti divisionali che sono essenzialmente identici alla domanda
originaria;

c.  richiedere che le rivendicazioni di brevetto relative all'effetto farmacocinetico della som-
ministrazione di un particolare farmaco siano legate direttamente alla formulazione usata
per ottenere quell'effetto;

d. limitare lo scopo dei brevetti di secondo ed ulteriore uso medico; e

e.  concedere i brevetti solo per vera innovazione incrementale e non alla semplice modifica
della chimica/formulazione.

3. Per migliorare il sistema di contenzioso brevettuale, evitando I'abuso di eccessivi conten-
ziosi che potrebbero dare luogo a decisioni divergenti tra paese e paese nonché prive di
equilibrio:

a.  creare una struttura di contenzioso nazionale con giudici tecnicamente qualificati ed es-
perti di brevetto che possano decidere sul merito entro periodi di tempo ragionevoli;
b.  pubblicare tutte le decisioni di brevetto del tribunale in un registro UE per dare chiarezza
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e aumentare |'armonizzazione, e per agevolare la creazione di una giurisprudenza co-
mune sui brevetti europei;

raggiungere |'accordo su una autorita giudiziaria in materia brevettuale centralizzata in
Europa;

evitare la concessione di provvedimenti inibitori provvisori (sospensive) da parte di giudici
inesperti senza una valutazione appropriata dei diritti di tutte le varie parti coinvolte;

richiedere standard comuni per la prova e |'obbligo per tutte le parti di presentare prove
presentare prove al tribunale sia in favore che contro la concessione dell'inibitoria preli-
minare;

cercare di bilanciare adeguatamente gli interessi da parte dei tribunali nei casi in cui
vengano prese in considerazione tra |'altro la strategia di evergreening del titolare del
brevetto, i costi alle autorita sanitarie nazionali, ecc.;

coinvolgere le autorita sanitarie nei procedimenti in materia brevettuale, in particolare
nelle domande per le azioni inibitorie provvisorie;

Per superare alcune delle altre barriere all'ingresso descritte sopra:

respingere tutti i tentativi di introduzione del patent linkage;

evitare che le aziende originator ottengano brevetti ed influenzino il mercato verso "nuo-
vi* prodotti che non offrono un sostanziale vantaggio terapeutico aggiunto sul prodotto
gia esistente e

richiedere ai titolari del brevetto di fornire dichiarazioni giurate e prove sulla data di pri-

ma autorizzazione all'immissione in commercio nella EEA quando presentano domande
per un SPC.
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ALLEGATO A1 | Cluster di brevetti per Perindopril

Brevetti concessi nel nome o per conto dell'azienda originator, a partire da febbraio 2008

EP 0 049 658 B — scaduto con SPC il 21 giugno 2003 [data nel Regno Unito] — composto
EP 1 296 947 B — polimorfo alfa di perindopril erbumine — revocato nel Regno Unito
EP 1 294 689 B — polimorfo di perindopril erbumine

EP 1 296 948 B — gamma polimorfo di perindopril erbumine

EP 1 354 873 B — sale di arginina di perindopril — lanciato in vari mercati CEE
EP 1 032 414 B — combinazione di perindopril e un diuretico (indapamide)
EP 1 467 750 B — formulazione orodispersibile di perindopril

EP 1 345 605 B — formulazione termo-formata CR di perindopril

EP 0 308 340 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 0 308 341 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 367 063 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 367 062 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 422 236 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 420 029 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 420 028 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 403 278 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 403 277 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 403 275 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 400 531 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 380 591 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 380 590 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 371 659 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 362 864 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 367 061 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 354 876 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 354 875 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 354 874 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 348 684 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 338 591 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 333 026 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 323 729 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1321 471 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 319 668 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 279 665 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 256 590 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 268 424 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 272 454 B — processo per la preparazione di perindopril

EP 1 268 398 B — processo per la preparazione di perindopril
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ALLEGATO A2 | Perindopril Erbumine

Sono stati concessi a Servier brevetti che coprono i polimorfi alfa, beta e gamma di perindopril
erbumine. La forma alfa & la forma piu stabile dal punto di vista termodinamico (EP 1296947). Il
brevetto ‘947 ¢ stato opposto da varie parti all'EPO.

Diverse aziende di farmaci generici hanno previsto di lanciare un prodotto contenente la forma
alfa di perindopril erbumine, tra cui Apotex, Lupin, Teva, KRKA e Niche. Il tribunale nel Regno
Unito ha concesso azioni inibitorie provvisorie contro tutte le aziende di generici.

L'azienda Lupin ¢ pervenuta ad una soluzione transattiva e ha ritirato la propria opposizione
all'EPO cosi come la propria azione nel Regno Unito. Inoltre, Lupin ha assegnato tutti i suoi diritti
di brevetto a Servier ed ha ricevuto un pagamento in contanti di 20 milioni di euro da Servier,
come apparso nel sequente comunicato stampa.

MUMBAI (Thomson Financial) - Lupin Ltd in India ha dichiarato di aver guadagnato 20 milioni di euro vendendo
i diritti aggiuntivi di brevetto sul suo farmaco per I'ipertensione perindopril ai laboratori francesi della Servier.
'Questo introito ha fatto crescere significativamente la nostra performance di quest'anno’, ha affermato il ma-
naging director di Lupin Kamal Sharma, in una presentazione al National Stock Exchange dell'India.

Ad aprile di quest'anno, Servier avrebbe comprato i brevetti di processo sul farmaco, in commercio in Europa col
nome di Coversyl, per 20 milioni di euro, mentre Lupin avrebbe mantenuto altri diritti di brevetto.

Krka & pervenuta ad una soluzione transattiva e ha ritirato la propria opposizione all'EPO nonché
I'azione nel Regno Unito, acconsentendo alla cessazione dei procedimenti che Servier aveva inol-
trato contro di lei nei procedimenti nazionali per violazione del brevetto in Ungheria e Slovenia,
i suoi siti di produzione. In cambio, Krka ha ricevuto il permesso da Servier di lanciare il farmaco
in Europa centro orientale, in quei Paesi in cui c'¢ un equivalente del brevetto EP 1 296 947 B.
Altre aziende di generici ora hanno I'approvazione di perindopril erbumine nella Comunita Euro-
pea, ma non hanno lanciato il farmaco. Servier ha reso noto a livello locale che i suoi diritti su EP
1296 947 B verranno fatti rispettare con forza nonostante sia stato revocato nel Regno Unito.
In questi mercati I'azienda originator ha lanciato la forma arginina di perindopril e sta spostando
i suoi sforzi commerciali per promuovere questa nuova forma protetta di brevetto.

Apotex ha continuato il caso e il brevetto € stato revocato nel Regno Unito di primo grado. Alla
base della revoca vi era che la forma alfa fosse stata gia resa nota in modo intrinseco nel bre-
vetto del composto originale EP 49 658.

In maniera inusuale, Servier ha fatto appello al tribunale per continuare I'azione di inibitoria
preliminare fino alla decisione dell'appello. Cio ha avuto I'effetto di ritardare la pubblicazione
della pronuncia di revoca del brevetto nel Regno Unito (sulla base che la posizione e lo status
quo dovessero essere preservati per entrambe le parti fino a che il nuovo ricorso fosse stato
preso in esame). Dopo un breve periodo in cui il magistrato di primo grado lo ha continuato fino
all'esame del ricorso da parte della corte di appello, il ricorso € stato negato e I'appello € stato
respinto. Al perindopril generico ¢ stato negato I'accesso al mercato nel Regno Unito fino al te-
rzo trimestre del 2007, circa quattro anni dopo che il brevetto del composto originale, compreso
un SPC, era scaduto.

Oltre a questa strategia, Servier ha un brevetto gia concesso, EP 1 354 873 B, per arginina di
perindopril, un altra semplice forma di sale. Ha iniziato a spostare il consumo alla forma dell'ar-
ginina prima che le aziende di generici potessero entrare in mercati come |'Europa dell'est e
Australia. Questa forma diversa del farmaco non ha mostrato alcun beneficio terapeutico addi-
zionale ed in realta ha causato una confusione notevole tra i medici a causa dei diversi regimi di
prescrizione necessari per il nuovo sale (8 mg di perindopril erbumine ¢ il dosaggio equivalente a
10 mg di perindopril arginina in quanto il sale dell'arginina ha un peso molecolare maggiore; la
quantita di perindopril attiva € la stessa). Servier rivendica ulteriore stabilita; dato il lancio a li-
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vello mondiale della forma di erbumina, questo sembrerebbe fornire un vantaggio relativamente
insignificante al paziente.

Infine, Servier ha depositato 29 brevetti di processo per la procedura di produzione di perindo-
pril. Grazie alla cessione dei brevetti di processo da parte della Lupin, sta cercando di creare un
vasto cluster di brevetti. L'allegato A1 elenca i dettagli di tutti i brevetti che sono stati concessi
per perindopril.
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ALLEGATO B | Gemcitabina - (Eli Lilly)

Repubblica Ceca

La gemcitabina € un importante prodotto nel campo dell'oncologia. Il brevetto che protegge
o0 ha protetto la gemcitabina per se in tutta Europa € scaduto in Repubblica Ceca. Eli Lilly ¢ il
titolare di un brevetto follow-on in Repubblica Ceca, CZ 291165 B1, per un miglioramento al
processo per la preparazione della gemcitabina.

Nell'ottobre 2007, prima del lancio del suo prodotto a base di gemcitabina in Repubblica Ceca,
PLIVA ha informato Eli Lilly delle sue intenzioni di lancio e ha fornito i dettagli della via di sintesi
usata, incluse le ragioni per cui il brevetto 165 non era violato.

Cio nonostante un'azione inibitoria preliminare inaudita altera parte ¢ stata intrapresa da Eli
Lilly e concessa. Nella sua domanda per I'inibitoria, Eli Lilly non ha fornito prova diretta di alcuna
violazione del brevetto da parte del prodotto di PLIVA. L'unica evidenza inoltrata da Eli Lilly
erano proposizioni teoriche di “esperti” che I'unica via economicamente fattibile per produrre
gemcitabina era I'unico modo protetto dal brevetto. | dati e le pratiche regolatorie inoltrati da
PLIVA a Eli Lilly prima dell'udienza pare non fossero stati presentati davanti al giudice al mo-
mento della sua decisione sulla concessione dell'inibitoria preliminare.

Un giudice non dovrebbe mai poter emettere un'inibitoria provvisoria in procedimenti brevet-
tuali senza l'udienza di entrambe le parti. In qualsiasi caso, un giudice piu esperto in questioni di
brevetto non verrebbe convinto da questo tipo di “prova negativa” della necessita di fornire una
misura cosi severa come l'inibitoria provvisoria inaudita altera parte.

Da allora, sono state presentate a Eli Lilly ulteriori prove a conferma dei fatti contenuti nella
lettera iniziale di PLIVA, inclusi tutti gli aspetti rilevanti della produzione presentati in forma
riservata all'agenzia dei farmaci. A partire da aprile 2008 I'inibitoria resta in vigore e non ci sono
al momento concorrenti generici sul mercato.

Le vendite totali di gemcitabina hanno raggiunto i 5,9 milioni di euro in Repubblica Ceca nel
2007 (dati IMS), solo per Eli Lilly.

Danimarca

Una situazione simile si & presentata in Danimarca alla fine del 2007 relativamente al brevetto
europeo equivalente del brevetto CZ 291165. Nonostante Eli Lilly avesse accesso a informazioni
dettagliate che riguardano il processo per la produzione di gemcitabina usato da Mayne Pharma,
ha intrapreso un'inibitoria provvisoria in Danimarca contro Mayne Pharma usando la stessa stra-
tegia di prova negativa che ha usato nella Repubblica Ceca, ciog, non c'era tecnicamente modo di
produrre il farmaco se non con il metodo protetto da brevetto. Eli Lilly fece questa affermazione
nonostante I'ovvia prova documentata che cio non fosse vero e nonostante fosse a conoscenza
dell'esatto processo che Mayne Pharma stava usando. Anziché focalizzare I'attenzione sul pro-
vare la vera violazione, Eli Lilly ha fatto affidamento su affermazioni non dimostrate che Mayne
Pharma stava facendo qualcosa di diverso da cio che era dichiarato nei documenti portati dalla
difesa, che includevano estratti del dossier regolatorio. In una situazione simile un tribunale nel
Regno Unito ha dichiarato che la mancata compliance con il processo descritto in un dossier
regolatorio sarebbe un “suicidio commerciale”. Nel marzo 2008 il tribunale danese ha emesso
un'inibitoria provvisoria contro Mayne Pharma sulla base della sua argomentazione incompleta.
Senza voler mancare di rispetto al tribunale danese, questo caso fornisce un esempio di una si-
tuazione in cui I'inesperienza nel trattare questioni tecniche nell'ambito dei brevetti puo portare
a una decisione errata, creando una barriera ingiustificata all'ingresso dei generici.
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ALLEGATO C | Abbott vs Teva (Paesi Bassi)

La Direttiva 2004/48/CE é stata introdotta nel codice olandese della Procedura civile il 1 maggio
2007 nella sezione 1019. Come risultato sono divenute disponibili nuove misure per la conserva-
zione delle prove.

[I 10 maggio 2007 Abbott ha richiesto un sequestro di documenti inaudita altera parte, a scopo
di sicurezza, affermando che esisteva la violazione imminente dei diritti di brevetto di Abbott. |
giudici incaricati di decidere sui provvedimento preliminari ad Utrecht e Haarlem hanno conces-
so questa richiesta inaudita altera parte, e dal 10-15 maggio € stata condotta una perquisizione
negli uffici di Teva ad Utrecht e Haarlem, compresa una perquisizione dei server, che in realta ha
esteso la perquisizione al di fuori dell'Europa.

| documenti relativi alla presunta violazione sono stati sequestrati ed ¢ stata fatta una relazione
descrittiva di tali documenti. | documenti sequestrati sono stati rinviati su ordine del tribunale
alla custodia dell'ufficiale giudiziario. Abbott ha proposto istanza per un provvedimento prelimi-
nare richiedendo che le fossero messi a disposizione i documenti sequestrati, mentre Teva, in una
domanda riconvenzionale, ha chiesto che il sequestro fosse rimosso.

[l 28 giugno 2007 la questione ¢ stata presa in considerazione dal Tribunale de L'Aja dal giu-
dice incaricato di valutare le procedure preliminari in una delle prime udienze di questo tipo in
Europa. Il tribunale ha dichiarato che il sequestro era fuori legge e che doveva essere rimosso,
per il fatto che:

1) la domanda iniziale di procedura preliminare e sequestro era stata condotta in nome di
una errata entita legale riconducibile ad Abbott;

2)  lasoglia di prove richiesta per iniziare il sequestro documentale dovrebbe essere inferiore
alla probabilita di violazione del brevetto nei procedimenti di inibitoria preliminare (prove
ragionevolmente disponibili);

3)  Abbott non ha presentato un'argomentazione plausibile dell'esistenza di una minaccia di
violazione; e

4)  Abbott dimostro solo le prove che Teva aveva fatto domanda di autorizzazione all'immis-
sione in commercio in vari Paesi e che stava preparando il lancio di un prodotto generico
senza alcuna prova che le autorizzazioni sarebbero state usate prima della scadenza di un
eventuale brevetto di Abbott.

Nonostante questa pronuncia, il giudice di primo grado ha permesso che il sequestro procedesse,
con enormi rischi per Teva. Questo caso evidenzia i rischi per le aziende di generici che derivano
dall'applicazione della nuova Direttiva sul rispetto dei diritti di proprieta intellettuale.
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ALLEGATO D | Contenzioso su Alendronato in Italia

| procedimenti di violazione nazionali sono stati iniziati in Italia sul brevetto T 1 201 087 dall'ls-
tituto Gentili SpA, che appartiene al gruppo Merck, contro un numero di produttori di farmaci
generici in sequito all'approvazione nell'ottobre 2006 dell'acido alendronico generico.

1)

2)

3)

4)

| procedimenti contro ratiopharm GmbH e Pliva Pharma SpA.

In questo caso l'lstituto Gentili ha avviato i suoi procedimenti cautelari per un'inibitoria
preliminare davanti al tribunale di Milano. Un'azione di nullita ¢ stata presentata a luglio
2005 al tribunale di Milano da ratiopharm e Pliva. L'azione per violazione cautelare dove-
va iniziare davanti al tribunale di Milano, che gestiva il caso in merito, in base all'articolo
669 quater del codice di procedura civile italiana;

| procedimenti contro Arrow Generics UK, fornitori del prodotto alle parti di cui al punto 1.
In questo caso l'lstituto Gentili ha presentato le rivendicazioni davanti al tribunale di
Firenze per il fatto che: (i) non c'erano procedimenti in sospeso tra Arrow e I'lstituto
Gentili in Italia e (i) Arrow non ha alcuna sede centrale o rappresentante legale in Italia;
in questa situazione il ricorrente pud presentare le rivendicazioni davanti al tribunale in
quelle giurisdizioni in cui lo stesso ricorrente ha le sue sedi centrali;

| procedimenti contro Arrow Generics UK, e ratiopharm GmbH da parte di Abiogen srl.
Quest'ultimo € uno dei co-marketers dell'lstituto Gentili e come tale ¢ titolato ad agire
contro un potenziale violatore. Abiogen inizio entrambi i casi davanti al tribunale di Fi-
renze per le stesse ragioni menzionate nel punto 2);

| procedimenti iniziati dall'lstituto Gentili contro Teva davanti al tribunale di Genova.
L'lstituto Gentili ha potuto avviare un'azione di fronte al tribunale di Genova poiché
un‘associazione di farmacisti di Genova ha presentato una pubblicita per il prodotto di
Teva e l'lstituto Gentili ha coinvolto questa associazione nei procedimenti a Genova.

Riguardo all'esito dei provvedimenti:

a)

b)

c)

d)

I'Inibitoria preliminare ¢ stata respinta dal tribunale di Milano il 1 marzo 2007 e non ¢
stato presentato un appello;

i provvedimenti cautelari sono stati respinti dal tribunale di Firenze il 27-30 novembre
2006 e tale respingimento ¢ stato confermato dopo i procedimenti di appello;

la causa per un'inibitoria preliminare ¢ stata annullata da Abiogen srl all'udienza fissata
per discutere I'azione il 14 novembre 2006;

I'inibitoria preliminare ¢ stata respinta dal tribunale di Genova. L'lstituto Gentili ha pre-
sentato un appello e la giuria del tribunale di Genova ha emesso l'inibitoria richiesta I'8
gennaio 2008.

Ci sono 12 tribunali in Italia in cui i procedimenti di violazione possono essere avviati.
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ALLEGATO E | Contenzioso opportunistico
Venlafaxina XL (Wyeth)— Spagna

La venlafaxina XL ¢ la formulazione a rilascio sostenuto di venlafaxina, che viene prescritta come
antidepressivo. Il brevetto che protegge venlafaxina come molecola ¢ ora scaduto in Spagna. A
partire dalla data in cui questo documento ¢ stato scritto, non esiste nessun prodotto generico
della venlafaxina nel mercato spagnolo nonostante numerose autorizzazioni di immissione in
commercio concesse dall'agenzia spagnola. Wyeth ¢ il titolare del brevetto ES 2 210 454 e ES 2
174 864.

Wyeth ha ottenuto con successo un‘azione inibitoria preliminare contro tutti i titolari delle auto-
rizzazioni all'immissione in commercio in Spagna. In particolare sono due le inibitorie in atto
di cui l'autore ¢ al corrente1,2. (Qualitec2. da maggio 2007 e Laboratorios Edigen1. da giugno
2008). In questi casi il titolare del brevetto, Wyeth, e l'azienda operante localmente erano state
espressamente informate sulla natura del prodotto da lanciare e avevano ricevuto chiare prove
che il prodotto non violava il brevetto.

Le questioni in gioco qui sono semplici. Il titolare dei diritti € cosciente che almeno alcuni dei
prodotti non viola i suoi brevetti (come espresso in una lettera aperta). Inoltre, prodotti identici
sono in vendita in altri territori in cui esistono diritti equivalenti, come in Polonia.

I titolare del brevetto potrebbe facilmente chiedere una spiegazione o una presentazione di
campioni. Tutta la corrispondenza ¢ stata ignorata.

Le vendite totali di venlafaxina XL ammontavano a 120 milioni di euro in Spagna nel 2007 (dati
IMS).

Segue un Sommario a partire da aprile 2008:

Tribunale Mercantile n. 2 di Madrid, Qualitec ¢ stata diffidata inaudita altera parte.

Tribunale Mercantile n. 3 di Madrid, Laboratorios Edigen ¢ stata diffidata inaudita altera parte
e i procedimenti contro ratiopharm verranno presi in considerazione. Questa azienda non ¢ al
momento diffidata, ma non ha ancora lanciato il suo prodotto.

Tribunale Mercantile n. 4 di Madrid, anche le sequenti aziende sono state diffidate inaudita

altera parte: Cinfa, Normon, Vegal, Toll Manufacturing Services, Winthrop, Farmalider, Rimafar,
Dermogen Pharma, Belmac e Davur.






Brevetti giocano un ruolo importante nella societa moderna.
Con il proposito di incoraggiare l'invenzione, la divulgazione e
I'utilizzazione efficiente della tecnologia, i brevetti offrono agli
inventori un monopolio legale sulle loro invenzioni limitato nel
tempo.

| farmaci generici giocano un ruolo altrettanto importante nel
promuovere |'innovazione farmaceutica e nell'assicurare I'accessibilita
economica e la sostenibilitd dei sistemi di assistenza sanitaria in
Europa. A tal riguardo, I'accesso immediato al mercato dei farmaci
generici, una volta scaduto il brevetto, € di interesse cruciale per la
societa, e qualsiasi ostacolo a questo rapido accesso dovrebbe essere
rimosso.

Tuttavia numerosi sviluppi recenti mostrano un uso strategico
dei brevetti, talvolta di qualita discutibile, che rappresentano
sempre pill spesso un ostacolo all'innovazione e alla competizione
nei confronti di terzi piuttosto che l'incentivo alla creazione di
prodotti realmente innovativi. Se usati impropriamente i brevetti
possono divenire una barriera d'ingresso nel mercato per i farmaci
generici. La presente relazione identifica alcuni degli ostacoli che
nell'lUnione Europa le aziende dei farmaci generici affrontano
a tal riguardo
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