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Bundesgericht
Tribunal fédéral
Tribunale federale
Tribunal federal

{T 0/2}
2C 407/2009

Urteil vom 18. Januar 2010
II. öffentlich-rechtliche Abteilung

Besetzung
Bundesrichter Müller, Präsident,
Bundesrichter Merkli, Karlen, Zünd, Donzallaz,
Gerichtsschreiber Hugi Yar.

Verfahrensbeteiligte
X.________ AG,
Beschwerdeführerin, vertreten durch Fürsprecherin Ursula Eggenberger Stöckli,

gegen

Swissmedic, Schweizerisches Heilmittelinstitut.

Gegenstand
Anpassung der Arzneimittelinformation für Spedifen® Granulat und Filmtabletten.

Beschwerde gegen das Urteil des Bundesverwaltungsgerichts, Abteilung III, vom 7. Mai 2009.

Sachverhalt:

A.
A.a Mit Verfügung vom 30. September 2003 genehmigte das Schweizerische Heilmittelinstitut Swissmedic (im
Weitern auch: Swissmedic oder Heilmittelinstitut) der X.________ AG (früher: A.________ SA) eine Ände-
rung der Fach- und Patienteninformation für die Arzneimittel Spedifen® Granulat und Filmtabletten. Am 13.
Dezember 2004 erteilte es ihr in Ablösung der IKS-Registrierung für Spedifen® die Swissmedic-Zulassung
(gültig bis 12. Dezember 2009). Es verband diese mit der Auflage, dass die Fachinformation gemäss seiner
Textprüfung anzupassen sei; die am 30. September 2003 bewilligten Passagen beanstandete es hierbei nicht.
A.b Am 27. April 2005 teilte das Heilmittelinstitut der X.________ AG mit, dass zusätzliche Korrekturen
am Text nötig seien; es habe sich gezeigt, dass das Gesuch, welches der Verfügung vom 30. September 2003
zugrunde gelegen habe, ”ohne detaillierte Prüfung” der Daten genehmigt worden sei. Die X.________ AG
widersetzte sich den vorgeschlagenen Anpassungen, soweit sie einen vergleichenden Hinweis auf die höhere
Wirkgeschwindigkeit von Spedifen® als Ibuprofen in Form von Arginat-Salz gegenüber anderen ibuprofen-
haltigen Arzneimitteln ausschlossen. Sie habe mit konsolidierten Ergebnissen aus einem anerkannten und all-
gemeingültigen Schmerzmodell gezeigt, ”dass Ibuprofenarginat innert 30 Minuten (Median)” von Schmerzen
befreie und damit ”signifikant schneller” als Ibuprofen wirke.
A.c Am 6. Juli 2007 hielt die Swissmedic an ihrer Auffassung fest und forderte die X.________ AG auf, die
umstrittene Arzneimittelfachinformation wie folgt zu ändern (die durchgestrichenen Texte entfielen bzw. seien
durch die neu aufgeführten Texte zu ersetzen):

”Eigenschaften/Wirkungen:
...Pharmakodynamik
Pharmakokinetische und klinische Studien zeigen, dass 15 - 30 Minuten nach Verabreichung von Spedifen
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(Ibuprofenarginat) maximale Plasmaspiegel an Ibuprofen erreicht werden (statt 60 -90 Minuten bei Ibuprofen
aus anderen Arzneiformen).
...Klinische Wirksamkeit
Klinische Studien erfolgten bei Schmerzen nach Zahnextraktion. Hier zeigt sich, dass Schmerzbefreiung durch
Ibuprofenarginat innert 30 Minuten und signifikant schneller als durch Ibuprofen erreicht wird.
Spedifen eignet sich zur Behandlung akuter Schmerz- und Entzündungszustände wie auch von schubweise
wiederkehrenden Schmerzzuständen rheumatischer Erkrankungen degenerativer und entzündlicher Natur.
Placebo-kontrollierte, klinische Studien mit 200 mg und 400 mg (Film-)Tabletten zeigten eine Wirkung bei
Schmerzen nach Zahnextraktion, Spannungskopfschmerzen und Dysmenorrhoe. Die Wirkung in Form einer
eindeutig spürbaren Verminderung der Schmerzen war dosisabhängig und setzte im Mittel (Median) nach 57
bzw. 45 Minuten ein (Bereich 29-76 bzw. 24-76 Minuten).

Oder alternativ zu diesem Absatz:

Die Wirkung tritt etwa nach 30 Minuten ein.

Pharmakokinetik:

Absorption
Durch die Salzbildung mit der Aminosäure Arginin wird die Löslichkeit von Ibuprofen erhöht, welches dadurch
schneller absorbiert wird.
Granulat: Maximale Wirkstoffkonzentration von durchschnittlich 25 bzw. 57 mg/l werden im Serum 15-30 Mi-
nuten nach oraler Zufuhr von 200 bzw. 400 mg Ibuprofen erreicht (statt 16 bzw. 43 mg/l nach 60-90 Minuten
bei Ibuprofen aus anderen Arzneiformen).
Filmtabletten: Maximale Wirkstoffkonzentrationen von durchschnittlich 40,1 µg/mlwerdenimSerumca.30MinutennachoralerZu f uhrvon400mgIbupro f en(1Filmtablette)erreicht(statt43µg/mlnach60−
90MinutenbeiIbupro f enausanderenArznei f ormen.
DerWirkungseintritter f olgtbeica.30Minuten.
Granulat : MaximaleWirksto f f konzentrationenvondurchschnittlich25bzw.57µg/mlIbupro f enwerdenimSerum17−
24MinutennachoralerZu f uhrvon200bzw.400mgIbupro f en(alsIbupro f enarginat)erreicht.

(Film−)Tabletten : MaximaleWirksto f f konzentrationenvondurchschnittlich24bzw.40µg/mlIbupro f enwerdenimSerum28−
42MinutennachoralerZu f uhrvon200bzw.400mgIbupro f en(alsIbupro f enarginat)erreicht.
WirdSpedi f ennachMahlzeiteneingenommen,er f olgtdieAbsorptionlangsamerunddiemaximalenPlasmakonzentrationensindniedriger′′.
InderPatientenin f ormationhieltSwissmedicdieX .________AGan,unterderRubrik′′WasistSpedi f enundwannwirdesangewendet ′′ f olgendeKorrekturvorzunehmen :

BeiSchmerzennachZahnextraktionwirdSchmerzbe f reiungdurchSpedi f eninnert30Minutenerreicht.
DieWirkungtrittetwanach30Minutenein.

B.
MitUrteilvom7.Mai2009wiesdasBundesverwaltungsgerichtdievonderX .________AGhiergegeneingereichteBeschwerdeab.EsbegründeteseinenEntscheidimWesentlichendamit,dassdasInstitutnichtdieVer f ügungvom30.September2003widerru f enhabe,sondernwegeneinerursprünglichenFehlerha f tigkeitau f seinenZulassungsentscheidvom13.Dezember2004zurückgekommensei.Swissmedicseiesnichtverwehrtgewesen,′′ imInteresseeinerrichtigenundeinheitlichenRechtsanwendung′′einenachträglicheAnpassungderArzneimittelin f ormationzuverlangen.DasInstituthabedieursprünglichgenehmigteFachin f ormation′′zuRecht ′′als f ehlerha f tquali f iziertundbelegt,dasseineNeubeurteilunger f orderlichgewesensei;esobliege jeweilsderZulassungsinhaberin,′′ nachzuweisen,dassdervonihrbeantragteTextdenAn f orderungenentspricht[...],mithinau f grundderbeigebrachtenUnterlagenbewiesenwurde′′.DieBeurteilung,wonachdievonderX .________AGbeantragtenundursprünglichbewilligtenÄnderungenderFach−
undPatientenin f ormationnichthinreichendnachgewiesenseien,verletzekeinBundesrecht.

C.
DieX .________AGbeantragtvorBundesgericht,denEntscheiddesBundesverwaltungsgerichts−eventuellunterRückweisungderSachezurNeubeurteilungimSinnederErwägungen−
au f zuheben.Siemachtgeltend,dasBundesverwaltungsgerichthabesichbeiderÜberprü f ungderange f ochtenenVer f ügungeine′′ f alschverstandeneZurückhaltung′′au f erlegt,wasdazu f ührte,dassesihreAus f ührungeninweitenTeilennichtinseineErwägungenmiteinbezogenunddamitihrenAnspruchau f rechtlichesGehörverletzthabe.DieVorinstanzhabesicheinseitigau f dieAus f ührungenvonSwissmedicgestütztund−
meist pauschalundteilweisemitblossemHinweisau f dieFundstelleindenAkten− f estgestellt,dieseseiennachvollziehbarundnichtzubeanstanden.IhreEntgegnungenseienkeinereigenständigenWürdigungunterzogenworden.

Swissmedicbeantragt,dieBeschwerdeabzuweisen.DasEidgenössischeDepartementdesInnernhatunterHinweisau f dieAus f ührungenvonSwissmedicdarau f verzichtet,eineeigeneStellungnahmeeinzureichen.

D.
DerAbteilungspräsidenthatderEingabeam31.Juli2009au f schiebendeWirkungbeigelegt.MitVer f ügungvom15.September2009(Zulassungsnummer50′063)bzw.vom6.November2009(Zulassungsnummer50′677)verlängerteSwissmedicdieam12.Dezember2009ausgelau f eneZulassungvonSpedi f en;siewiesdabeidarau f hin,dassdieProblematikdervorBundesgerichtstrittigenFormulierungenderArzneimittelin f ormationnachRechtskra f tdesbundesverwaltungsgerichtlichenEntscheidswiederau f genommenwerde.

Erwägungen :
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1.
1.1GegenEntscheidedesBundesverwaltungsgerichtsüberVer f ügungenderSwissmedicinAnwendungdesBundesgesetzesvom15.Dezember2000überArzneimittelundMedizinprodukte(Heilmittelgesetz,HMG;SR812.21)bzw.derAus f ührungserlassedazukannmitBeschwerdeinö f f entlich−
rechtlichenAngelegenheitenandasBundesgerichtgelangtwerden(vgl.Art.82 f f .BGG).DieX .________AGistalsZulassungsinhaberinderSpedi f en−
Produktehierzulegitimiert(Art.89Abs.1BGG),soweitsieamAusgangdesvorliegendenVer f ahrensnocheinaktuellesInteressehat(vgl.BGE123II285E.4) :
DieSwissmedicordnetedieumstrittenenModi f ikationenderArzneimittelin f ormationam6.Juli2007inAbänderungzweierGenehmigungsentscheidevom30.September2003undvom13.Dezember2004an.IndenvorinstanzlichenVer f ahrenwarumstritten,obderWiderru f dieser−
angeblichursprünglich f ehlerha f ten−Ver f ügungenzulässigsei.NachdemdieZulassungsbewilligungderumstrittenenProdukteam12.Dezember2009sooderandersausgelau f enist,hatdieBeschwerde f ührerinkeinschutzwürdigesInteressemehrdaran,dassdasBundesgericht prü f t,obdieVer f ügungderSwissmedicindiesemPunktBundesrechtverletzthat.Wegenderau f schiebendenWirkungihrer
RechtsmittelwarsiebiszumAblau f derBewilligungsdauernichtverp f lichtet, ihreProduktein f ormationengemässdenAnordnungenderSwissmedicvom6.Juli2007anzupassen,womitihrausderenEntscheidwährendderganzenBewilligungsdauerkeinNachteilerwachsenist.IhreBeschwerdeistindiesemPunkt(Widerru f svoraussetzungen)durchdenFristablau f gegenstandslosgeworden;andersverhältessichhinsichtlichderFragederinhaltlichenRechtmässigkeitderangeordnetenAbänderungen,dadieSwissmedicdiesbezüglichbeiderErneuerungderBewilligungimplizitanihremStand punkt f estgehaltenunddenAusgangdesvorliegendenVer f ahrensvorbehaltenhat.

1.2DasBundesgerichtlegtseinemUrteildenSachverhaltzugrunde,wieihndieVorinstanz f estgestellthat(Art.105Abs.1BGG).Eskanndiesenblossberichtigenoderergänzen,wennero f f ensichtlichunrichtig,unvollständigoderinVerletzungwesentlicherVer f ahrensrechteermitteltwurde(Art.105Abs.2BGG).DerBetro f f enehatdarzulegen,dassundinwie f erndiesklarundeindeutigderFallist(Art.42Abs.2undArt.106Abs.2BGG;vgl.BGE133II249E.1.4.3;133III350E.1.3,393E.7.1,462E.2.4).ImArzneimittelrechtbildetdieFrage,welcheWirkungenPräparatehabenundwasdieStudiendazuaussagen,TeilderSachverhalts f eststellung(Urteile2A.526/2006vom6.März2007E.6.2und2A.278/2005vom29.November2005E.4.2, publ.inZBl107/2006S.661 f f .).DasBundesgerichtuntersuchtdieAktennichtselberau f Anhaltspunktehin,welchediesealsunrichtigoderzwei f elha f terscheinenlassenkönnten(Urteil2A.526/2006vom6.März2007E.6.2).Eineo f f ensichtlicheUnrichtigkeitliegtnichtschondannvor,wennwissenscha f tlicheStudienzuunterschiedlichenInterpretationenAnlassgeben,sondernnur,wenndievonderBehördedarausgezogenenSchlüsseeindeutigundaugen f älligunzutre f f enderscheinenoderdoch
erheblicheZwei f elwecken(vgl.BGE132I42E.3.1S.44).All f älligewissenscha f tlicheUnsicherheitengehenzulastenderbeweisp f lichtigenGesuchstellerin(vgl.Art.10HMG;Urteile2A.526/2006vom6.März2007E.6.5und2A.200/2003vom18.August2003E.2.1).FallenbeimehrerenStudiendieeineoderanderezugunstendesPräparatsaus,genügtdiesnicht,umdenSicherheits−
oderWirksamkeitsnachweiszuerbringen,wenninsgesamtWidersprüchebestehenbzw.andereStudiendiebehauptetenErgebnissenichtzustützenvermögen(Urteil2A.526/2006vom6.März2007E.5u.6).

2.
2.1DieBeschwerde f ührerinmachtgeltend,dasBundesverwaltungsgerichthabesichinseinemEntscheidmitihrenAus f ührungennichthinreichendauseinandergesetztundseineKognitioninunzulässigerWeisebeschränkt.Beschwerdeinstanzenau f erlegtensichzwarregelmässigZurückhaltung,′′ soweit f ürdieÜberprü f ungdesvorinstanzlichenEntscheidshochstehende f achlicheoderspezialisierteKenntnisseer f orderlichseien′′,dochdür f ediesnicht f ürRechts f ragengelten;alsersteverwaltungsunabhängigeInstanzmüssedasBundesverwaltungsgerichtdasVorgehenunddieArgumentederVerwaltungsbehördenum f assend prü f en;eskönnesichnicht ′′unbesehen′′darau f verlassen,dassdiese′′stetsrichtig′′entschieden;andern f allsdieEinsetzungeinerunabhängigenrichterlichenKontrollinstanzkeinenSinnmehrmache.AuchwennsichdieurteilendeBehördeinihrenAus f ührungenau f die f ürdenEntscheidwesentlichenPunktebeschränkendür f e,seidochzuverlangen,dasssiezudiesen′′eineeinlässlicheBegründung′′abgebeund′′dieArgumentebeiderParteiengleichermassen′′inihreErwägungen′′einbeziehe′′.VorliegendhabedasBundesverwaltungsgerichtihreÜberlegungen′′garnichtodernuramRande′′erwähntundinseinerBegründungnichtdargelegt,weshalbes
dieentsprechendenArgumentenichtalsstichhaltigerachtethabe.

2.2
2.2.1Derver f assungsmässigeAnspruchau f rechtlichesGehörum f asstdasRechtdesBetro f f enen,sichvorErlasseinesinseineRechtsstellungeingrei f endenAktszurSacheäussernzukönnen(BGE122II274E.6bS.286 f .mitHinweisen).ErverlangtvonderBehörde,dasssieseineVorbringentatsächlichhört,ernstha f t prü f tundinihrerEntscheid f indungangemessenberücksichtigt(BGE123I31E.2cS.34mitHinweisen).Diesgilt f üralle f orm−
und f ristgerechtenÄusserungen,EingabenundAnträge,diezurKlärungderkonkretenStreit f ragegeeignetunder f orderlicherscheinen(BGE112Ia1E.3cS.3).DieBegründungmusssoabge f asstsein,dassderBetro f f enedenEntscheidgegebenen f allssachgerechtan f echtenkann.SiemusskurzdiewesentlichenÜberlegungennennen,vondenensichdasGerichthatleitenlassenundau f dieesseinenEntscheidstützt.Nichter f orderlichist,dasssichdieBegründungmitallenParteistand punkteneinlässlichauseinandersetztund jedeseinzelneVorbringenausdrücklichwiderlegt(BGE133III439E.3.3S.445mitHinweisen).AucheineRechtsmittelbehörde,der−
wiedemBundesverwaltungsgericht−volleKognitionzusteht,sollinGewichtungs f ragendenBeurteilungsspielraumderVorinstanzrespektieren.Sie
musszwareine f alscheEntscheidungkorrigieren,dar f aberdieWahluntermehrerensachgerechtenLösungenderVorinstanzüberlassen.WennesumdieBeurteilungtechnischeroderwirtscha f tlicherSpezial f ragengeht,kannsiesichmitBlickau f derenFachwisseneinegewisseZurückhaltungau f erlegen,ohnedamitihreKognitioninunzulässigerWeisezubeschränken, f allsimkonkretenFallkeineAnhaltspunkte f üreineunrichtigeoderunvollständigeFeststellungdesSachverhaltsbestehenunddiespezialisierteVorinstanzdie f ürdenEntscheidwesentlichenGesichtspunktegeprü f tundihreAbklärungensorg f ältigundum f assendvorgenommenhat(vgl.BGE131II680E.2.3.2mitHinweisen).
2.2.2DerBeschwerde f ührerinisteinzuräumen,dassdieAus f ührungendesBundesverwaltungsgerichtszuihrenDarlegungenbezüglichderWirksamkeitundderwissenscha f tlichenEinschätzungdesvonihreingereichtenMaterialsknappausge f allensind;esergibtsichindessendaraushinreichendklar,dassundwarumdasGerichtsichderAu f f assungderSwissmedicanschloss.DasSchweizerischeHeilmittelinstitutisteinedurchdenBundunterMitwirkungderKantonebetriebeneö f f entlich−
rechtlicheAnstaltmiteigenerRechtspersönlichkeit,welcheimMedizinalbereichübereinbesonderesFachwissenver f ügt(vgl.Art.68 f f .HMG);diesrecht f ertigtediegeübteZurückhaltungindenvonderBeschwerde f ührerinau f gewor f enenwissenscha f tlich−
technischenFach f ragen(etwahinsichtlichderProblemeumdie′′GoodClinicalPractice′′[GCP]vonStudien),nachdemkeineIndizienda f ürbestanden,dassdasInstitutdieentscheidendenKriterienwidersprüchlich,rechtsungleichoderwillkürlichangewendethabenkönnte.SinddieAus f ührungenvonSwissmediczudenwesentlichenGesichtspunkteninhaltlichnachvollziehbar,bestehtgestütztau f denAnspruchau f rechtlichesGehörkeinAnlasszuweiterenAbklärungenseitensdesGerichts.EsistindiesemFallander
Gesuchstellerin,zubelegen,dassundinwie f ernderEntscheidderFachbehördeau f einerunsorg f ältigerarbeitetenoderlückenha f tenGrundlageberuhtunddeshalbeineunabhängigewissenscha f tlicheAnalyseimgerichtlichenVer f ahrener f orderlicherscheint.
2.2.3DieBeschwerde f ührerinhatteimWiderru f s−/Anpassungsver f ahrenvorderSwissmedicum f assendGelegenheit, ihrenStand punkteinzubringen;siehatdabeiverschiedeneKompromissvorschlägezurFormulierungderFachin f ormationgemachtundvonSwissmedicakzeptierteAlternativvorschlägeabgelehnt.DasBundesverwaltungsgericht f ührteeinendoppeltenSchri f tenwechseldurch, indemdieBeschwerde f ührerinsichdetailliertzudenwissenscha f tlichenVorbehaltenvonSwissmedicäussernkonnte.SieerhieltschliesslichauchGelegenheit, ihrenStand punktvorGerichtmündlichdarzulegen,wobeisiekeinezusätzlichenwissenscha f tlichenUnterlagennachreichte.DasGerichtkaminderFolgezurAu f f assung,dassesnichtzubeanstandensei,wennSwissmedicdieeuropäischeLeitliniezurDurch f ührungvonklinischenStudienmitArzneimittelzurBehandlungvonSchmerzen(CPMP/EWP/612/00)sinngemässangewendethabe,obwohldieZulassungsvoraussetzungeneinesAnalgetikumsmitbekanntemWirksto f f zurDiskussiongestandenhabe,welcheseineWeiterentwicklungeinesOriginal präparatsdarstellte.EsschlosssichimFolgendenauchdenÜberlegungenderSwissmedican,dassverschiedeneIndiziendarau f hinwiesen,dassdieeingereichtenUnterlagen(noch)keine
hinreichendewissenscha f tlicheBasis f ürdiegewünschteFormulierungund positiveAbgrenzunghinsichtlichdesWirksamkeitseintrittsvonIbupro f en−
Arginat(IBA)gegenüberIbupro f en−Säure(IBU)böten,wasinderursprünglichenGenehmigungsver f ügungverkanntwordensei.DieVorinstanzübernahmdamitdie f achlich−
wissenscha f tlichenAus f ührungenvonSwissmedicinderenVer f ügungundVernehmlassungen,womitesderBeschwerde f ührerinmöglichwar, ihrenEntscheidsachgerechtanzu f echten.
2.2.4JuristischhatdasBundesverwaltungsgerichtseinenEntscheidum f assendundohneBeschränkungseinerKognitionbegründet.EswarindiesemRahmennichtgehalten,au f sämtlichewissenscha f tlichenAus f ührungenderBeschwerde f ührerin,diesieindervorliegendenEingabeunterdemTitelderVerweigerungdesrechtlichenGehörsum f assendwiederholt, imEinzelneneinzugehen.EswäreanderBeschwerde f ühreringewesen,allen f allsmitzusätzlichemwissenscha f tlichemMaterialdarzutun,dassundweshalbdietechnischeEinschätzungvonSwissmedic,dieinderFachin f ormationgewünschtenHinweiseseiennicht f üralleIndikationenwissenscha f tlichgenügend f undiertnachgewiesen, f alscherschienundweiteregerichtlicheAbklärungennötigmachte.

3.
3.1
3.1.1DasHeilmittelinstitutentscheidetnachPrü f ungderer f orderlichenUnterlagenüberdieZulassungvonArzneimittelnbzw.neuenIndikationen,wobeidieGesuchstellerinbelegenmuss,dassihrPräparatqualitativhochstehend,sicherundwirksamist(Art.10undArt.16HMG).DieArzneimittelin f ormation(Fach−
undPatientenin f ormation)bildetTeildesBewilligungsver f ahrens(vgl.Art.11Abs.1lit. f HMG;Art.2lit.ainVerbindungmitArt.4und5derVerordnungdesSchweizerischenHeilmittelinstitutsvom9.November2001überdieAn f orderungenandieZulassungvonArzneimitteln[AMZV ;SR812.212.22];Urteil2A.278/2005vom29.November2005E.2.1, publ.in :
ZBl107/2006S.526 f f .).ErläuterndeAus f ührungeninderFachin f ormationmüssenmitderAnwendungdesArzneimittelsineinemdirektenZusammenhangstehenund f ürdiegesundheitlicheAu f klärungwichtigsein;siedür f enanderenAngabennichtwidersprechenundhabensichau f diezugelassenenAnwendungenzubeziehen(vgl.Art.13und14inVerbindungmitZi f f .1Abs.6desAnhangs4derAMZV [′′An f orderungandieIn f ormation f ürdieMedizinal personenunddenArzneimittel−
Fachhandel′′]sowieZi f f .13und14derErläuterungenderSwissmedichierzu[Stand : 1.Oktober2006]).Über
dieFachin f ormationsollendiebehandelndenMedizinal personendie f ürdieVerschreibungundsichereAnwendungvonArzneimittelner f orderlichenAngabenerhalten;nurdieseerlaubenesihnen,diePatientensachgerechtzuberatenundzuin f ormieren,womitdieentsprechendenIn f ormationenderenSchutzdienen :
SiesollenpotentielleGe f ahrenundmöglicheT äuschungenoderFehlinterpretationenimUmgangmitdem jeweiligenArzneimittelverhindern(′′HeilmittelrechtlichesVorsorgeprinzip′′;vgl.auchJUANASCHMIDT,Pharmakommunikation−
In f ormationoderWerbung?, in : Dörr/Michel[Hrsg.],Biomedizinrecht,2007,S.371 f f .,dortS.389 f f .).

3.1.2DieSwissmedickanndieZulassungwährendderGeltungsdauervonAmteswegenoderau f GesuchhinverändertenVerhältnissenanpassen.SieistindiesemRahmeninsbesondereauchbe f ugt, ÄnderungenderArzneimittelin f ormationenanzuordnen,wenndiesedengesetzlichenVorgabennichtmehrentsprechen(Art.16Abs.2undArt.66Abs.1HMG).DieZulassungsinhaberinmussihrerseits jeweilsdemaktuellenStandvonWissenscha f tundTechniksowieneuenEreignissenundBewertungenRechnungtragen,wobeisiedienötigenÄnderungeninderRegelvorgängigdemInstitutzurBewilligungvorzulegenhat(vgl.Art.16derVerordnungvom17.Oktober2001überdieArzneimittel[Arzneimittelverordnung,VAM;SR812.212.21]).DieGenehmigunger f olgtau f grundeinerwissenscha f tlichenBegutachtung,so f ernvonderGesuchstellerineineDokumentationvorgelegtwirdoderdieÄnderungsicherheitsrelevantist;ansonstenwirdau f eine(erneute)wissenscha f tlicheBegutachtungverzichtet(vgl.Zi f f .2Abs.1Subzi f f .2und3,Zi f f .3Abs.1Subzi f f .1−
3Anhang7AMZV ).ImRahmendesGenehmigungsver f ahrenswirdgeprü f t,obdervorgeschlageneText,(noch)demaktuellenWissensstandentspricht.DabeikommtdemInstitutalsFachbehördeeinp f lichtgemäss
wahrzunehmenderBeurteilungsspielraumzu,denesgestütztau f eigeneErkenntnisse,allgemeinzugänglichewissenscha f tlicheArbeiten,Richtlinienschweizerischerundinternationaler(Fach−)OrganisationenunddenvonderGesuchstellerinbeigebrachtenUnterlagensachgerechtwahrzunehmenhat.
3.1.3IndirektmitderFachin f ormationistdieFragederFachwerbungverbunden : ZwargiltdieVerordnungvom17.Oktober2001überdieArzneimittelwerbung(Arzneimittel−
Werbeverordnung,AWV ;SR812.212.5;vgl.URSULAEGGENBERGERST ÖCKLI,Werbung f ürHeilmittel, in :
Poledna[Hrsg.],GesundheitundWerbung,2005,S.61 f f .,dortS.80 f .) f ürdasPackungsmaterialunddieArzneimittelin f ormationnichtunmittelbar(Art.1Abs.2lit.aAWV ),dochmüssenalleAngabeninderFachwerbungimEinklangmitdervomSchweizerischenHeilmittelinstitutzuletztgenehmigtenArzneimittelin f ormationstehen; insbesonderedür f engrundsätzlichnurvomInstitutgenehmigteIndikationenundAnwendungsmöglichkeitenbeworbenwerden(Art.5Abs.1AWV ;vgl.URSULAEGGENBERGERST ÖCKLI,Arzneimittel−
Werbeverordnung,2006,N.11 f f .zuArt.5AWV ).DieFachwerbungmussinihrenAussagengenau,ausgewogen,sachlichzutre f f endundbelegbarsein;siedar f keineirre f ührendenAngabenenthalten(Art.5Abs.3AWV ).DieWerbeaussagenmüssenau f demaktuellenStandderwissenscha f tlichenErkenntnisseberuhenundsollendiesenwiderspiegeln.Siedür f ennurau f klinischeVersucheBezugnehmen,dienachdenAn f orderungenderGutenPraxisderKlinischenVersuche(GPKV )
durchge f ührtund publiziertoderzurPublikationangenommensind(Art.5Abs.5AWV ).AussagenzuVergleichenmitanderenArzneimittelnsindinderFachwerbungzulässig,wennsiesichalswissenscha f tlichkorrekterweisenundsichau f Studienabstützen,welchedenAn f orderungenderGutenPraxisderKlinischenVersucheentsprechen(Art.7AWV ).
3.2
3.2.1DieBeschwerde f ührerinmachtgeltend,zwischenihrundderSwissmedicseiinderSacheselberimWesentlichennochumstritten,(1)obIbupro f en−
Arginat(derWirksto f f inSpedi f en[IBA])schnellerwirktalsIbupro f en−Säure(IBU),dieinherkömmlichenIbupro f en−
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PräparatenzurAnwendungkommt,(2)obderUnterschiedzwischenIBAundIBUbeimWirkungseintrittinderArzneimittelin f ormationerwähntwerdendar f und(3)obSwissmedicohnetri f tigeGründeau f dieVer f ügungvom30.September2003zurückgekommenist.DieletzteFrageisthiernichtmehrzuprü f en,dadieursprünglichau f f ün f JahrebeschränkteZulassungsbewilligungam12.Dezember2009ausgelau f enist(vgl.obenE.1.1).
3.2.2InBezugau f diewissenscha f tlicheEinschätzungdereingereichtenUnterlagenbringtdieBeschwerde f ührerinnichtsvor,wasdieAnnahme,dieeingereichtenUnterlagengenügtenimRahmenderGutenPraxisderKlinischenVersuche(GPKV ) f ürdengewünschtenallgemeinenHinweiseinerschnellerenWirksamkeitvonSpedi f ennicht,also f f ensichtlichunvollständigoder f ehlerha f terscheinenliesse.IhreAus f ührungenerschöp f ensichdarin,dieeigenen,bereitswiederholtindenvorinstanzlichenVer f ahrenvorgebrachtenEinschätzungen jenendesInstitutsgegenüberzustellen.Sieverkenntdabei,dassesanihrist,dieWirksamkeithinsichtlichderbewilligtenIndikationenanhandvonwissenscha f tlicherhärteten, übervernün f tigeZwei f elerhabeneUntersuchungennachzuweisen.DievonihreingereichtenUnterlagenweisenzwarallen f allsau f einegewisseschnellereWirkgeschwindigkeitimRahmenklinischerVersuchebeichirurgischenZahnextraktionenhin(DentalSurgery−
Studien);dieSwissmedicdur f teindessendavonausgehen,dassdieentsprechendeBehauptung f ürdieanderenzugelassenenIndikationendadurchnichtimRahmenderCPMP−
Guideline(Note f orGuidanceonClinicalInvestigationo f MedicinalProducts f orTreatmento f NociceptivePain[CPMP/
WEWP/612/00])hinreichendnachgewiesenerschien(vgl.dasUrteil2A.515/2002vom28.März2003E.3.5).DasIndikations−
/AnwendungsgebietvonSpedi f enum f asstgemässArzneimittel−Kompendium′′verschiedeneSchmerzzuständebesondersakuterNatur,wiez.B.SymptomedesZervikalsyndroms,Kop f schmerzen,Zahnschmerzen,muskuläreundosteoartikuläreSchmerzen,schmerzha f teWirbelsäulensyndrome, posttraumatischeund postoperativeEntzündungenundSchmerzen;SchmerzzuständeinderGynäkologiewiez.B.Dysmenorrhoe;schubweisewiederkehrendeSchmerzzuständebeirheumatischenErkrankungenentzündlicherunddegenerativerFormenundbeimorgendlicherGelenkstei f heit;extraartikulärerheumatischeBeschwerden;Fieber−
undSchmerzzuständebeiin f ektiösenErkrankungen(z.B.grippaleIn f ekte)′′.DievonderBeschwerde f ührerinals′′Pivotal−
Studien′′bezeichnetenUntersuchungenbezogensichau f chirurgischeZahnextraktionen; f ürdieanderenBereichereichtesielediglichzweiergänzendesupportiveStudienbeiDysmenorrhoeein;diezweiStudienbeiSpannungs−
Kop f schmerzenbezeichnetesieimLau f edesVer f ahrensals′′untauglichesSchmerzmodell′′,obwohlentsprechendeSchmerzeneben f allsindenzugelassenenAnwendungsbereich f allen,weshalbdie
diesbezüglichenUntersuchungennichtgänzlichunberücksichtigtbleibenkonnten.
3.2.3Swissmedichatnachvollziehbardargelegt,dassausdenvonderBeschwerde f ührerinangeru f enenWertenderdreiDentalSurgery−
Studienberichtennichtzwingendgenerellau f denbehauptetenschnellerenWirkungseintrittgeschlossenwerdenkann,dasieinverschiedenenPunkten(De f initionimStudienprotokoll,Signi f ikanzschrankenusw.)nichtdenAn f orderungendereinschlägigenGuidelinesentsprächen.Esbestandengestütztau f dieinkonsistentenResultatederStudieIA−
US−03(ungewöhnlichlangsameResorptionundunterdurchschnittlichtie f emaximalePlasmaspiegelimVergleichzuanderenIbupro f en−
Präparaten),beideralseinzigerdereingereichtensiebenklinischenUntersuchungengleichzeitigdiePharmakokinetikunddieklinischeWirksamkeituntersuchtwurden(vgl.zudenverschiedenenUntersuchungstypenund−
de f initionen :ChristophSchmidt,DieZulassungvonArzneimittelnnachdemHeilmittelgesetz,2008,S.96 f f .), tatsächlichZwei f eldaran,dassdieResultateeinegenügendestatistischeSigni f ikanzderUnterschiede(zumOriginalIbupro f en),klinischeRelevanzderE f f ektgrösse(AusmassderWirkungvonTestundRe f erenzimVergleichmitPlaceboimDosierungsintervall)undwissenscha f tlichausreichendeDatenkonsistenzübersämtliche
Studienhinweg f ürdievonderBeschwerde f ühreringewünschtenvergleichendenAussagenüberdieWirkgeschwindigkeitzuscha f f envermochten.ZwaristIbupro f enalsArginat(−salz)besserwasserlöslichalsandereIbupro f en f ormen;hierauskannabernichtzwangsläu f igdarau f geschlossenwerden,dassdamitaucheineschnellereAbsorptionodergareinschnellererklinischerWirkungseintritterstelltist.Einsolchermussvielmehrmitgeeigneten,deneinschlägigenwissenscha f tlichenGuidelinesentsprechendenklinischenStudienbelegtwerden.
3.2.4MitderBeschwerde f ührerinistdavonauszugehen,dassnicht jedevergleichendeAussagezueinemanderenähnlichenProduktinderFachin f ormationausgeschlossenerscheint(vgl.EggenbergerStöckli,a.a.O.,N.16zuArt.5AWV ).EskanndurchauseinInteressedaranbestehen,dieFachkreiseüberdenschnellerenWirkungseintritteinesSto f f esineinerbestimmtenFormgegenüberanderenArznei f ormenzuin f ormieren;gleichzeitigmüssendannaberwohlauchdieWirkungsdauerundallen f allsdieWirkungsintensitätmitberücksichtigtwerden.Au f jedenFallhabendieentsprechendenUnterschiedewissenscha f tlichunzwei f elha f tbelegtzusein;nurdannkannsichdieFragestellen,oballen f alls−
mitBlickau f dieWirtscha f ts f reiheit(Art.27BV ),welcheauchdasRechtau fWerbungum f asst−einAnspruchdarau f besteht,dasssieindieFachin f ormationenau f genommenwerden.DabeidensiebeneingereichtenStudien−
wiedargelegt−hinreichendeIndizien f üreineungenügendewissenscha f tlicheValiditätbestanden,brauchtdieFragehiernichtvertie f tzuwerden.GrundsätzlichbleibtesbeidenVorgabendesHeilmittelinstituts,wonachdieAngabenüberdieEigenscha f tendesWirksto f f esoderderWirksto f f kombinationkonzisundbelegtseinmüssenund
Werbeaussagenzuunterlassensind.PharmakodynamischsollennurWirkungenbeschriebenwerden,die f ürdieIndikationrelevantoderzumVerständnisvonNebenwirkungenwichtigerscheinen.DabeiistdeutlichzwischenexperimentellenBe f undenundnachgewiesenentherapeutischenWirkungenbeimMenschenzuunterscheiden.MitBezugau f dieklinischeWirksamkeitsinddiewesentlichenDatendervorgelegtenklinischenStudienzuerwähnen(z.B.CharakteristikderPatientenpopulation,E f f ektgrösse,Statistikusw.;vgl.zumGanzen :
Zi f f .13derErläuterungenderSwissmedicvom1.Oktober2006zuden′′An f orderungenandieIn f ormation f ürdieMedizinal personenunddenArzneimittel−
Fachhandel[Fachin f ormation]′′).

4.
WasdieBeschwerde f ühreringegendenange f ochtenenEntscheidweitereinwendet, lässtdieseneben f allsnichtbundesrechtswidrigerscheinen :

4.1Zwar f älltihreT ätigkeitindenAnwendungsbereichderWirtscha f ts f reiheit,dochdar f diesezumSchutzdesPublikumsimö f f entlichenInteressedurchangemesseneMassnahmenbeschränktwerden(vgl.Art.36BV ).Dassallen f allsnurwissenscha f tlicheinwand f reibelegteCharakteristikaeinesWirksto f f sinAbgrenzungzuähnlichenArznei f ormenindieFachin f ormationau f genommenwerdenkönnen,womitsiehernachimRahmenderArzneimittel−
Werbeverordnungauchbeworbenwerdendür f en,dientderklarenIn f ormationvonFachkreisenundPublikumsowiederLauterkeitau f demMedikamentenmarkt(vgl.Art.1Abs.3lit.cHMG).Diesersollnichtnur′′qualitativhochstehende,sichereundwirksameHeilmittel′′hervorbringen(Art.1Abs.1HMG),sonderndenKonsumentinnenundKonsumentenzudemaucheinenangemessenenSchutzvorT äuschungbieten(Art.1Abs.2lit.aHMG).DieinVerkehrgebrachtenHeilmittelsindihremZweckentsprechendundmassvollzuverwenden(Art.1Abs.2lit.bHMG),waseinekonziseundwissenscha f tlichbelegteIn f ormationüberdiegesamtenoderdochübereinenwesentlichenTeilderzulässigenIndikationenbzw.Applikationenvoraussetzt(vgl.POLEDNA/BERGER, Ö f f entlichesGesundheitsrecht,2002,N.308).

4.2SoweitdieBeschwerde f ührerineineGleichbehandlungmitAlgi f or−L/− f orteverlangt,dasihremIbupro f enproduktähnlichsei,verkenntsie,dassindessenFachin f ormationlediglichdarau f hingewiesenwird,dassdasdarinenthalteneIbupro f enlysinat ′′diegleichenpharmakologischenEigenscha f tenwieIbupro f en′′zeigt,sichabervondiesemdurch′′seinehöhereWasserlöslichkeit ′′unterscheidet.Pharmakokinetischwird f estgehalten,dassdermaximalePlasmaspiegelvon33,6mg/l(Beutel)resp.37,2mg/l(Filmtablette)′′inunge f ähr30MinutennacheineroralenGabevon400mgIbupro f en′′erreichtwird.Abgesehendavon,dassdieentsprechendenIn f ormationenau f anderenUnterlagenberuhen,unterscheidensichdievonderSwissmedicgegenüberderBeschwerde f ührerinangeordnetenAnpassungenimResultathiervonnichtgrundlegend :
AuchdieFachin f ormationzuAlgi f or−L/− f orteenthälttrotzdereben f allsbestehendenhöherenWasserlöslichkeitkeinenvergleichendenHinweisbezüglicheinesgegenüberanderenIbupro f enproduktenschnellerenWirkungseintritts.DieBeschwerde f ührerinkannausderbewilligtenProduktein f ormationvonAlgi f or−
L/− f ortedeshalbnichtszuihrenGunstenableiten.

4.3DasselbegiltbezüglichderTatsache,dassdie f ranzösischeZulassungsbehördeSpi f en400mgmitdempharmakologischenHinweisakzeptierthat :′′

...Danslesdouleursdentairespost−extractionelles, l′e f f etantalgiquedeSPIFENtobservplusprcocementquepourune f ormeconventionnelled′ibupro f ne′′unddieBeschwerde f ühreringestützthierau f inFrankreichentsprechendwirbt :
Esistnichtersichtlich,au f welchenrechtlichenundwissenscha f tlichenGrundlagendie f ranzösischenBehördendiesenHinweisgestattethaben.BezüglichderWerbunginderSchweizhatdasBundesgerichtdieAu f f assungvonSwissmedicbestätigt,dassbereitsgestütztau f diebisherigenArzneimittelin f ormationenAussagenwie′′LindertdenSchmerzbereitsnachwenigenMinuten′′und :′′

...be f reitvollständigvomSchmerzinnert30Minuten′′sachlichunzutre f f endundübertriebenseien;derzuletztgenehmigtenArzneimittelin f ormationkönnekeinHinweisdarüberentnommenwerden, inwelchemUm f angundnachwelchemZeitablau f eineLinderungderSchmerzeneintrete;sieenthalteauchkeineAngaben,diedarau f hindeutenwürden,dasseinevollständigeSchmerzbe f reiungnachzirka30Minuteneintretenkönnte(Urteil2A.607/2005vom23.Juni2006,E.6[′′Dolo−
Spedi f en
400′′], publ.in : sic!2007S.126 f f .).NachArt.13HMGsindzwarbeiArzneimitteln,diebereitsineinemanderenLandmitvergleichbarerArzneimittelkontrollezugelassensind,dieentsprechendenErgebnisse−
auchhinsichtlichderArzneimittelin f ormationen−zuberücksichtigen.DieausländischeZulassungmussindessennichtzwingendübernommenwerden.SiebildetlediglicheinIndizda f ür,dasseinegenügendewissenscha f tlicheRelevanzbestehenkann,entbindetdieSwissmedicindessennichtdavon, ihrerPrü f ungsp f lichtgemässdemschweizerischenZulassungsrechtnachzukommenundbeiwissenscha f tlichbegründetenZwei f elnzusätzlicheUnterlageneinzuverlangen(vgl.CHRISTATOBLER, in :
BSKHeilmittelgesetz,Basel2006,N.5 f f .zuArt.13HMG).

5.
DievorliegendeBeschwerdeistsomitunbegründetunddeshalbabzuweisen,soweitsienichtgegenstandslosgewordenist(vgl.obenE.1.1[Bewilligungswiderru f wegenursprünglicherFehlerha f tigkeit]).DieunterliegendeBeschwerde f ührerinwird f ürdasbundesgerichtlicheVer f ahrenvollum f änglichkostenp f lichtig(vgl.Art.66BGG;vgl.BGE125V 373E.2a;118Ia488E.4aS.494 f .) :
AuchhinsichtlichdesBewilligungswiderru f swäreihreBeschwerdeau f grunddervorinstanzlichenAus f ührungenvermutlichabzuweisengewesen.DerÜber f ührungsentscheidvonderIKS−
zurSwissmedic−ZulassungstandunterdemausdrücklichenVorbehalteinernachträglichenum f assenderenPrü f ungderRechtmässigkeitderZulassung′′gestütztau f bereitsvorhandeneAktenoderkün f tigeErkenntnisse′′,wasesSwissmedicerlaubte, imInteresseeinerrichtigenundeinheitlichenRechtsanwendungau f die f rüherePrü f ungzurückzukommenundeinenachträglicheAnpassungbzw.PräzisierungderArzneimittelin f ormationimEinklangmitdenResultatenderursprünglichzuUnrechtnichthinreichendgewürdigtenStudienzuverlangen(vgl.dieE.3.4desange f ochtenenEntscheids).DemVer f ahrensausgangentsprechendsindkeineParteientschädigungengeschuldet(vgl.Art.68BGG).

DemnacherkenntdasBundesgericht :

1.
DieBeschwerdewirdabgewiesen,soweitsienichtgegenstandslosgewordenist.
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2.
DieGerichtskostenvonFr.5′000.−−werdenderBeschwerde f ührerinau f erlegt.

3.
DiesesUrteilwirddenVer f ahrensbeteiligten,demBundesverwaltungsgericht,AbteilungIII,sowiedemEidgenössischenDepartementdesInnernschri f tlichmitgeteilt.

Lausanne,18.Januar2010

ImNamenderII.ö f f entlich− rechtlichenAbteilung
desSchweizerischenBundesgerichts
DerPräsident : DerGerichtsschreiber :

MüllerHugiYar


