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Regeste

Zulassungen (inkl. Anderungen)

Erwagungen

E.1l

Zu beurteilen ist die Beschwerde vom 30. Juni 2008 gegen die Verfligung vom 29. Mai
2008, mit welcher die Vorinstanz das Gesuch vom 24. Juni 2005 um Zulassung des

Préparats A. abgewiesen sowie die Gebuhr fur das vorinstanzliche Verfahren auf
Fr. 25'000.- festgesetzt hat.
E.11

Das Verfahren vor dem Bundesverwaltungsgericht richtet sich im Wesentlichen nach den
Vorschriften des Bundesgesetzes vom 20. Dezember 1968 liber das V erwaltungsverfahren
(VWVG, SR 172.021) sowie des Verwaltungsgerichtsgesetzes vom 17. Juni 2005 (VGG,
SR 173.32; vgl. Art. 37 VGG; vgl. auch Art. 84 Abs. 1 des Heilmittelgesetzes vom 15. De-
zember 2000 [HMG, SR 812.21]). Dabei ist grundsétzlich auf jene

V erfahrensbestimmungen abzustellen, die im Zeitpunkt des gerichtlichen Urteils in Kraft
stehen - abgesehen von Ausnahmen, die vorliegend ohne Belang sind (vgl. dazu Alfred

K 6lz/1sabelle Haner, Verwaltungsverfahren und V erwaltungsrechtspflege des Bundes, 2.
Aufl., Zirich 1998, Rz. 79).

E.12

Gemass Art. 31 VGG beurteilt das Bundesverwaltungsgericht Beschwerden gegen
Verfliigungen im Sinne von Art. 5 VwWVG, dievon den in Art. 33 VGG genannten Behdrden
erlassen wurden. Zu diesen gehort auch die Vorinstanz, welche mittels Verfligung Gber
Gesuche um Zulassung von verwendungsfertigen Arzneimitteln befindet (vgl. Art. 33 Bst. e
VGG, Art. 9 Abs. 1 und Art. 68 Abs. 2 HMG). Esliegt zudem keine Ausnahme nach Art.
32 VGG vor, so dass das Bundesverwaltungsgericht zum Entscheid in vorliegender Sache
zustandig ist.

E.13

Die Beschwerdefiihrerin, welche als Partei am vorinstanzlichen Verfahren teilgenommen
hat, ist durch die angefochtene Verfligung besonders beriihrt und hat an deren Aufhebung
ein schutzwirdiges Interesse (vgl. Art. 48 Abs. 1 VwVG). Nachdem auch der
Verfahrenskostenvorschuss von Fr. 5'000.- innert Frist geleistet worden ist, kann auf die
form- und fristgerecht eingereichte Beschwerde eingetreten werden (vgl. Art. 50, 52 und 63
Abs. 4 VWVG).

E.21



Das Bundesverwaltungsgericht ist nach dem Grundsatz der Rechtsanwendung von Amtes
wegen nicht an die Begriindung der Begehren der Parteien gebunden (vgl. Art. 62 Abs. 4
VwVG). Im Rahmen seiner umfassenden Kognition (vgl. Art. 84 Abs. 1 HMG i.V.m. Art.
49 VwV G) kann es die Beschwerde auch aus anderen als den geltend gemachten Grinden
gutheissen oder den angefochtenen Entscheid im Ergebnis mit einer Begrindung bestatigen,
die von jener der Vorinstanz abweicht (vgl. Fritz Gygi, Bundesverwaltungsrechtspflege, 2.
Auflage, Bern 1983, S. 212).

E.22

Das Bundesverwaltungsgericht Uberprift nur den Entscheid der unteren Instanz und setzt
sich nicht an deren Stelle. Insbesondere dann, wenn die Ermessensaustibung, die
Anwendung unbestimmter Rechtsbegriffe oder die Sachverhaltswirdigung hoch stehende,
spezialisierte technische oder wissenschaftliche Kenntnisse erfordert, ist eine Zurtick-
haltung des Gerichts bei der Uberprifung vorinstanzlicher Bewertungen angezeigt (vgl.
BGE 13011 449E. 4.1, BGE 126 |1 43E. 4c, BGE 12111 384E. 1, BGE 108 V 130 E.
4c/dd; vgl. auch VPB 67.31 E. 2, VPB 68.133 E. 2.4; Moser/Beusch/K neubihler,
Prozessieren vor dem Bundesverwaltungsgericht, Basel 2008, Rz. 2.154 ff.; Yvo
Hangartner, Behordenrechtliche Kognitionsbeschréankungen in der Verwaltungsrechts-
pflege, in: Benoit Bovay/Minh Son Nguyen [Hrsg.], Mélanges en I'honneur de Pierre Moor,
Bern 2005, S. 326 f., Beatrice Wagner Pfeiffer, Zum Verhaltnis von fachtechnischer
Beurteilung und rechtlicher Wirdigung im Verwaltungsverfahren, in: ZSR, NF 116, I.
Halbbd., S. 442f.).

E.3

In formeller Hinsicht rligt die BeschwerdefUhrerin, die angefochtene Verfligung beinhalte
weder eine Auseinandersetzung mit den Beurteilungen der auslandischen
(Zulassungs-)Behorden zu A. noch eine Begriindung, weshalb das Institut die von
Dr. J. in seinem Gutachten vom 2007 dargel egten wesentlichen Aspekte
nicht berticksichtigt habe. Dadurch sei ihr verfassungsmassiger Anspruch auf rechtliches
Gehor verletzt worden.

E.31

Der in Art. 29 Abs. 2 der Bundesverfassung vom 18. April 1999 der Schweizerischen
Eidgenossenschaft (BV, SR 101) garantierte Anspruch auf rechtliches Gehdr umfasst die
Rechte der Parteien auf Teilnahme am Verfahren und auf Einflussnahme auf den Prozess
der Entscheidfindung. In diesem Sinne dient es einerseits der Sachabklérung, stellt
andererseits aber auch ein personlichkeitsbezogenes Mitwirkungsrecht beim Erlass von
Verfligungen dar, welche in die Rechtsstellung des Einzelnen eingreifen (vgl. BGE 126 V
131 f., BGE 121V 152; Alfred Kdlz/Isabelle Haner, a.a.O., Rz. 292 ff.). Zum ver-
fassungsmassigen Anspruch auf rechtliches Gehor, der fur das Verwaltungsverfahren in
Art. 26 ff. VwV G konkretisiert worden ist, gehoren insbesondere Garantien beziiglich
Beweisverfahren, Begruindungspflicht der Behdrden und Akteneinsicht. Darin enthalten ist
ebenfalls das Recht, sich vor Erlass einer Verfiigung zu allen rechtserheblichen Punkten
aussern zu konnen (Art. 30 VwVG), sowie der Anspruch, dass sich die Behorden mit den
rechtserheblichen Parteivorbringen einlésslich auseinandersetzen (vgl. etwa BGE 112 |la
109; VPB 61.31 E. 3.1.1). Die Begrtindungspflicht verlangt, dass behdrdliche Anordnungen
derart einlasslich begrindet werden, dass die Betroffenen die Verfligung sachgerecht
anfechten konnen (Art. 35 Abs. 1 VwWVG; vgl. BGE 129 | 232 Erw. 3.2). Dabel kann sich



die verfiigende Behorde auf die wesentlichen Gesichtspunkte beschranken und muss auf
Vorbringen, die nicht entscheidrelevant sind, nicht eingehen. Erforderlich ist, dass sich aus
der Gesamtheit der Begrindung ergibt, weshalb die Behtrde den Vorbringen der Partei
nicht folgen konnte (vgl. zum Ganzen K6lz/ Haner, a.a.O., Rz. 355 ff.; BGE 126 V 75 E
5b/dd und BGE 124 V 180 E. 1a, je mit Hinweisen). Dadie Verletzung des Gehors-
anspruchs grundsétzlich ungeachtet der Erfolgsaussichten in der Sache selbst zur
Aufhebung der angefochtenen Verfigung fihren kann, rechtfertigt es sich, diese Riige
vorab zu beurteilen (vgl. BGE 124 V 180 E. 1amit Hinweisen; vgl. auch Ulrich
Hé&felin/'Walter Haller/Helen Keller, Schweizerisches Bundesstaatsrecht, 7. Aufl., Zurich
2008, Rz. 838f.).

E.3.2

Estrifft zwar zu, dass der angefochtenen Verfigung keine Stellungnahme des Instituts zu
den Beurteilungen auslandischer (Zulassungs-) Behdrden entnommen werden kann. Die
Vorinstanz hat aber die ausihrer Sicht wesentlichen Gesichtspunkte ihres Entscheides
ausfuhrlich dargelegt und die Beschwerdefihrerin konnte aus der fehlenden Erwahnung
auslandischer Zulassungen schliessen, dass diese - in Anwendung von Art. 13 HMG - als
nicht entscheidwesentlich erachtet worden sind. Zudem hat die V orinstanz nachvollziehbar
begrtindet, warum sie den gutachterlichen Schlussfolgerungen von Dr. med. J. vom

2007 nicht folgen konnte. Der Beschwerdefthrerin war es denn auch durchaus
moglich, in ihrer Beschwerde sachgerechte Riigen vorzubringen. Unter diesen Umstanden
liegt keine Verletzung des Anspruchs auf rechtliches Gehor vor.

E.33

Selbst wenn in der fehlenden Auseinandersetzung mit den Beurteilungen ausl andischer
(Zulassungs-) Behorden eine Verletzung des rechtlichen Gehors gesehen wirde, so wére
diese im Verfahren vor dem Bundesverwaltungsgericht, das die Sache mit voller Kognition
beurteilt, und in dem ein mehrfacher Schriftenwechsel durchgefihrt worden ist, ohne
Zweifel geheilt worden. Auch wenn die Gehorsverletzung al's schwerwiegend zu
qualifizieren wéare, misste von einer Riickweisung der Sache an die Vorinstanz abgesehen
werden, wirde sie doch zu einem formalistischen Leerlauf bzw. einer mit dem allseitigen
prozesstkonomischen Interesse an einer moglichst beférderlichen Beurteilung der Sache
unvereinbaren Verfahrensverzégerung fuhren (vgl. hierzu BGE 1331 201 E. 2.2 und BGE
132V 381 E. 5.1, je mit Hinweisen).

E.4

Im Folgenden werden fur die Beurteilung der Streitsache wesentliche Bestimmungen und
von der Rechtsprechung dazu entwickelte Grundsétze dargestellt.

E.41

Verwendungsfertige Arzneimittel durfen - unter Vorbehalt von vorliegend irrelevanten
Ausnahmen gemass Art. 9 Abs. 2 HMG und internationalen Abkommen Uber die
Anerkennung von auslandischen Zulassungen - in der Schweiz nur dann in Verkehr
gebracht werden, wenn sie vom Institut zugelassen worden sind (vgl. Art. 9 Abs. 1 HMG
sowie Peter Mosimann/Markus Schott, in: Thomas Eichenberger/Urs Jaidli/Paul Richli
[Hrsg.], Basler Kommentar zum Heilmittelgesetz, Basel 2006 [im Folgenden: Kommentar
HMG], Rz. 29 zu Art. 9; Christa Tobler, Kommentar HMG, Rz. 2 zu Art. 13). Zugelassen
wird ein Arzneimittel nur, wenn aufgrund der vom Gesuchsteller beizubringenden
Dokumentation unter anderem schllissig belegt ist, dass es - kumulativ - qualitativ hoch



stehend sowie in der gewéhlten Dosierung fur die beanspruchten Indikationen oder
Anwendungsgebiete relativ sicher und ausreichend wirksam ist, mithin ein glinstiges
Nutzen/Risiko-Verhdtnis aufweist (vgl. Art. 16 Abs. 1i.V.m. Art. 10 Abs. 1 Bst. aHMG;
vgl. auch Botschaft des Bundesrates vom 1. Mérz 1999 zu einem Bundesgesetz Uber
Arzneimittel und Medizinprodukte, BBI 1999 S. 3453 ff., Separatdruck [im Folgenden:
Botschaft HMG], S. 45). Zulassungsgesuche missen samtliche fir die Beurteilung der
Qualitét, Sicherheit und Wirksamkeit erforderlichen Angaben und Unterlagen enthalten, die
in Art. 11 Abs. 1 HMG genannt sind. Vorzulegen sind in der Regel diein Art. 3ff. der
Verordnung vom 9. November 2001 des Schweizerischen Heilmittelinstituts Gber die
Anforderungen an die Zulassung von Arzneimitteln (AMZV, SR 812.212.22) detailliert
bezeichneten Unterlagen.

E.4.2

Die Zulassung stellt eine Polizeibewilligung dar, auf deren Erteilung ein Gesuchsteller dann
Anspruch hat, wenn er die gesetzlichen Voraussetzungen erfiillt (vgl. Art. 10 Abs. 1 HMG
1.V.m. Art. 16 Abs. 1 HMG). Die Entscheidung darUber, ob die Zulassung erteilt wird oder
nicht, liegt daher nicht im Ermessen der Vorinstanz als Bewilligungsbehdrde. Sie muss die
Zulassung erteilen, wenn der Gesuchsteller die Voraussetzungen geméass Art. 10 HMG
erfdllt, er insbesondere mit seiner Dokumentation beweisen kann, dass das Arzneimittel den
Qualitatsanforderungen entspricht, (relativ) sicher und (ausreichend) wirksam ist (vgl. Art.
10 Abs. 1 Bst. aHMG) - und die Vorinstanz darf die Zulassung nicht erteilen, wenn dieser
Nachweis nicht erbracht wird (vgl. Art. 7 Abs. 1 und 3 der Verordnung vom 17. Oktober
2001 Uber die Arzneimittel [VAM, SR 812.212.21]; VPB 69.21 E. 3.1; vgl. auch Botschaft
HMG S. 45). Gegenstand des Zulassungsverfahrens bildet demnach nicht etwa die
materielle Frage, ob ein Arzneimittel den Qualitéats-, Sicherheits- und
Wirksamkeitsanforderungen gentigt, sondern vielmehr die prozessuale Frage, ob mit den
beigebrachten Unterlagen bewiesen worden ist, dass die Zulassungsvoraussetzungen
kumulativ erflllt sind. Allerdings verfigt das Institut auch insoweit Uber einen relativ
weiten Beurtellungsspielraum, sind doch die Zulassungsvoraussetzungen im
Hellmittelgesetz und den gestiitzt darauf erlassenen Verordnungen relativ unbestimmt bzw.
mittel s unbestimmten Rechtsbegriffen umschrieben. Diesen Beurteilungsspielraum hat die
Vorinstanz in rechts- und verhatnisméassiger, rechtsgleicher, willktrfreier sowie
angemessener Welise zu nutzen (vgl. VPB 69.21 E. 3.1 sowie Ulrich Hafelin/Georg
Muller/Felix Uhlmann, Allgemeines Verwaltungsrecht, 6. Aufl., Zirich 2010, Rz. 2534).
Dies ermdglichen ihr insbesondere Nebenbestimmungen bzw. Auflagen und Bedingungen
zur Zulassung. Da allerdings Zulassungen nur dann erteilt werden durfen, wenn die
vorerwahnten gesetzlichen Voraussetzungen kumulativ erfillt sind, kénnen Auflagen
und/oder Bedingungen alleine der Sicherstellung (z.B. "monitored release") oder der
Verbesserung (z.B. Nachreichung von formellen Unterlagen) eines an sich gentigenden
Zulassungsstatus dienen; nicht aber a's Ersatz fir fehlende Zulassungsvoraussetzungen.
Folglich lassen sich erhebliche Mangel der Qualitét, Sicherheit und/oder Wirksamkeit bzw.
der diesbeztiglichen Dokumentation durch Nebenbestimmungen der Zulassungsverfiigung
nicht beheben (vgl. Urtell des Bundesverwaltungsgerichts C-2249/2006 vom 12. Méarz 2008
E. 5.5.1 mit Hinweisauf VPB 69.21 E. 3.1).

E.5

Im vorliegenden Verfahren ist vorab umstritten, ob es der BeschwerdefUhrerin gelungen ist,
die ausreichende Wirksamkeit und die relative Sicherheit des Arzneimittels A. Zu



belegen. In erster Linie stellt sich die Frage, ob zur Beurteilung der Wirksamkeit auf die
ITT-Analyse abzustellen ist, oder ob die PP-Analyse beigezogen werden kann.

E.51

Das Institut stellt sich auf den Standpunkt, entscheidend sei die klinische Wirksamkeit, die
nur anhand einer ITT-Anayse ermittelt werden kdnne, welche den Behandlungsalltag
widerspiegle. Die vorgelegte Analyse zeige nur eine I TT-Wirksamkeit von C. %,
was ungeniigend sei. PP-Analysen kdnnten nur ausnahmswel se beriicksichtigt werden,
wenn siein gleicher Weise wie eine ITT-Analyse geeignet seien, die klinische Wirksamkeit
darzustellen. Vorliegend sei dies nicht der Fall - nicht zuletzt deshalb, weil die vorgelegten
Studien Méangel aufwiesen. Die Beschwerdefihrerin rdumt zwar ein, dass die vorgelegte
ITT-Analyse nur eine geringe Wirksamkeit des zu beurteilenden Arzneimittels nachweise.
Sie macht aber sinngeméss geltend, die vorgelegten Studien zur PP-Wirksamkeit mussten
ebenfalls berticksichtigt werden. Das Institut wende einen zu strengen Massstab an und
gehe unverhatnismassig vor, wenn es die Wirksamkeit allein aufgrund der ITT-Analyse
beurteile. Mit der PP-Analyse sai die ausreichende Wirksamkeit belegt. Das Institut habe
die PP-Analyse zu Unrecht al's mangel haft bezeichnet und damit den Sachverhalt falsch
gewdrdigt. Die Verweigerung der Zulassung des Arzneimittels A. verletze die
Wirtschaftsfreiheit, wére doch bel Anwendung eines verhaltnismassigen Prif massstabes
und richtiger Sachverhaltswirdigung die ausreichende Wirksamkeit und relative Sicherheit
des Prgparates nachgewiesen.

E.5.2

Angesichts der VVorbringen der Beschwerdefiihrerin ist vorab zu prifen, ob die vom Institut
an den Nachweis der ausreichenden Wirksamkeit gestellten Anforderungen vor dem
verfassungsmassigen Grundsatz der Verhaltnismassigkeit standhalten (vgl. Art. 5 Abs. 2
BV). Dieser Grundsatz verlangt, dass staatliche Massnahmen zur Erreichung desim
offentlichen Interesse liegenden Ziels geeignet, erforderlich sowie angesichts des
Eingriffszwecks und der Eingriffswirkung zumutbar sind (vgl. etwa BGE 136 1 17 E.4.4 mit
Hinweisen; Pierre Tschannen/Ulrich Zimmerli/Markus Mller, Allgemeines
Verwaltungsrecht, 3. Aufl., Bern 2009, 8§ 21 Rz. 2 ff.; Ulrich H&felin/Georg Mller/Felix
Uhlmann, a.a.O., Rz. 581 ff.).

E.521

Aufgrund der im Vergleich zum Ausland relativ unbedenklichen epidemiol ogischen
Situation in der Schweiz hat die Vorinstanz an den Nachweis der ausreichenden
Wirksamkeit unbestrittenermassen relativ hohe Anforderungen gestellt und gelangte zum
Schluss, angesichts des belegten I TT-Wirksamkeitswertes von C. % sel die
ausreichende Wirksamkeit von A. nicht nachgewiesen. Gemass der Evaluation der
EKIF vom 2008 sowie einer Studie von Prof. W. aus dem Jahre 2008
verlauft eine B. in der Schweiz Uberwiegend harmlos, bewirkt sie doch keine
bleibenden, schwerwiegenden Gesundheitssch&den und hat seit dem Jahre 1995 keinen
Todesfall mehr verursacht. Angesichts der relativen Harmlosigkeit von dieser

-X. - Erkrankung sah die EKIF denn auch davon ab, eine Impfung gegen

B. viren (sowohl als Basismpfung als auch als erganzende Impfung) zu empfehlen
(vgl. Beschwerdebeilagen 20 sowie 21 S. 1 1.; vgl. auch Vernehmlassungsbeilage 2). Diese
epidemiologische Situation unterscheidet sich nicht nur von jener in Drittweltlandern,
sondern auch von jener in den USA und in Staaten der Européischen Union (EU), wo



B. VirusB. bleibende Gesundheitssch&den in grosserem Ausmass sowie
eine erhebliche Mortalitét verursachen (vgl. hierzu insb. Beschwerdebeilagen5S.2,7S. 1
und 21 S. 8 sowie Replikbeilage 11 S. 1). Vor diesem Hintergrund ist es nicht nach-

vollziehbar, dass die Beschwerdefhrerin in ihrem Memorandum vom 2008 (Be-
schwerdebeilage 5, S. 1) festhdlt, die Situation in der Schweiz sei gleichartig. Der
sinngemass erhobene Einwand der Beschwerdefhrerin, ein durch B. viren

verursachter Todesfall kénne sich kiinftig auch in der Schweiz ereignen, vermag an der
besonderen epidemiologischen Lage in der Schweiz nichts Wesentliches zu andern. Er
findet im Ubrigen auch keine Stiitze in den beigebrachten wissenschaftlichen Belegen -
insbesondere auch nicht in der Studie der Dres. R. eta.vom 2009, welche
fur die massgebenden gesamtschwel zerischen Verhaltnisse ohnehin bereits deshalb weniger
aussagekréftig ist, als die Evaluation der EKIF, well sie sich im Wesentlichen nur zu

Patienten des X. spitals X. aussert (vgl. Replikbeilage 11). Der
Feststellung der Vorinstanz, dass in der Schweiz eineim Vergleich zum Ausland relativ
unbedenkliche B. virenepidemiologie besteht, ist daher beizupflichten.

B. VirusB. treten zwar X. relativ haufig auf, sie verlaufen aber in

der Regel relativ harmlos und fuhren nicht zu bleibenden Schaden oder gar Todesfallen.
Allein schon aus diesem Grunde rechtfertigt es sich, an den Nachweis der ausreichenden
Wirksamkeit von A. hohe bzw. im Vergleich zum Ausland héhere Anforderungen
zu stellen. In diesem Zusammenhang ist allerdings nicht nur die geringe schweizerische
Gefahrdungslage durch B. VirusB. zu bertcksichtigen. Darliber hinaus muss
aus gesundheitspolizeilicher Sicht auch beachtet werden, dass A. laut beantragter
Indikation bei Kleinkindern ab der sechsten L ebenswoche eingesetzt werden soll, was
angesi chts des Umstandes, dass erfahrungsgemass jedes Arzneimittel Nebenwirkungen
haben kann, nach einem strengen Massstab bei der Beurteilung der Zulassungsvoraus-
setzungen ruft. Es muss zudem ohnehin sichergestellt sein, dass die Patienten, insbesondere
auch Kleinkinder, vor ungentgend wirksamen Arzneimitteln geschiitzt werden.

E.522

Die Anforderungen an den Nachwels der ausreichenden Wirksamkeit haben sich am
allgemein anerkannten, aktuellen Stand von Wissenschaft und Technik zu messen (vgl. das
Urtell des Bundesgerichts 2A.243/2006 vom 22. Dezember 2006 E. 3.5.1; vgl. auch den
Entscheid der Eidgendssischen Rekurskommission fur Hellmittel [REKO HM] HM 05.134
vom 14. Juli 2006 E. 3.1). Die vom Institut beigezogenen internationalen Leitlinien "Note
for guidance on statistical principlesfor clinical trials' der International Conference on
Harmonisation of Technical Requirements for Registration of Pharmaceuticals for Human
Use (ICH) vom 5. Februar 1998 (ICH Guideline E9 [im Folgenden: ICH-Leitlini€], Be-
schwerdebeilage 22) sowie die "Guideline on clinical evaluation of new vaccines' der
European Medicines Agency, Committee for Medicinal Products for Human Use
(EMA/CHMP) vom 18. Oktober 2006 (EMEA/ CHMP/VWP/164653/2005 [im Folgenden:
EMA-Leitlinie], Beschwerdebeilage 23) bilden den allgemein anerkannten, aktuellen Stand
von Wissenschaft und Technik ab und sind daher vorliegend zu berticksichtigen, auch wenn
siein der Schweiz keine unmittelbare Anwendung finden (vgl. Peter Mosimann/ Markus
Schott sowie Robert Ferraro, in: Kommentar HMG, Rz. 8 zu Art. 10 und Rz. 15f. zu Art.
53). Diesen zwei Leitlinien kann unter anderem entnommen werden, fur den priméren
Nachweis der Wirksamkeit eines Arzneimittels im Rahmen von "superiority trials’, also
Studien, welche bezwecken, die Uberlegenheit eines Arzneimittels gegeniiber einem
Placebo zu belegen, sei in der Regel ein "full analysis set" anzuwenden, also eine strenge



ITT-Anayse (vgl. ICH-Leitlinie Glossary [Beschwerdebeilage 22 S. 35]). Wie das Institut
mit Berufung auf die Leitlinien zu Recht betont, konnen ohne eine ITT-Analyse, welche die
Wirksamkeit im klinischen Alltag darstellt und bei der daher ungeachtet des Auftretens von
vordefinierten Protokol lverstdssen grundsétzlich nur digjenigen Probanden auszuschliessen
sind, die kein Praparat (Arzneimittel oder Placebo) erhalten haben, zu optimistische
PP-Wirksamkeitswerte nicht angemessen evaluiert und relativiert werden. Je grosser die
Unterschiede der ITT- und der PP-Werte sind, desto geringer ist die Zuverlassigkeit bzw.
Validité von Wirksamkeitsstudien. Nur ausnahmsweise, mit adaguater Begriindung, kann
eine PP-Analyse - bei der in der Regel nur jene Probanden beriicksichtigt werden, die alle
Dosen (Arzneimittel oder Placebo) erhalten und sich dennoch mit den zu vermeidenden
Erregern infiziert haben - as priméare Analyse beigezogen werden. In PP-Anaysen sind die
Ausschlussgrunde fur jeden einzelnen Probanden moglichst prézise zu umschreiben und zu
dokumentieren (vgl. ICH-Leitlinie Ziff. 5.2 ff. und Glossary [Beschwerdebeilage 22 S. 24
ff. und 35 ff.]; EMA-Laeitlinie Ziff. 4.2.1 [Beschwerdebeilage 23 S. 12]). Bei der Studie

G. , auf welche sich das Zulassungsgesuch im Wesentlichen stiitzt, handelt es sich
ohne Zweifel um eine Uberlegenheitsstudie gegeniiber Placebo ("superiority trials").
Entgegen der Behauptung der Beschwerdefiihrerin (Beschwerdeschrift Rz. 53) besteht bei
derartigen Studien keineswegs die freie Wahl zwischen ITT- und PP-Analysen. Vielmehr
ist zu begriinden, weshalb im konkreten Einzelfall nicht auf die ITT- sondern auf eine
PP-Analyse abzustellen ist (so ausdrticklich die EMA-Leitlinie Ziff. 4.2.1 [Beschwerde-
beilage 23 S. 12]). Eine Uberzeugende Begrindung bleibt die BeschwerdefUhrerin in ihren
Uberaus umfangreichen, teilweise repetitiven Rechtsschriften aber schuldig. In der
Beschwerdeschrift beschrankt sie sich im Wesentlichen darauf festzuhalten, vorliegend
seien sowohl ITT- as PP-Analysen durchgefihrt worden - ohne aber darzulegen, weshalb
die PP-Analyse als primére Analyse gelten soll, weshalb also auf die (glinstigeren)
Ergebnisse der vorgelegten PP-Analyse abzustellen ist (Beschwerdeschrift Rz. 50 ff., insb.
53). Die BeschwerdefUhrerin legt zwar in der Beschwerdeschrift und auch in der Replik
dar, dass bei ITT-Analysen auch Probanden berticksichtigt werden, die gar nicht mit

B. vireninfiziert sind und/oder bei denen Protokol lverstdsse festgestel It wurden.
Daraus schliesst sie, ITT-Analysen seien zum Wirksamkeitsnachweis nicht geeignet, so
dass PP-Analysen vorzuziehen seien. Dieser Auffassung kann nicht gefolgt werden. Ziel
von Wirksamkeitsstudien und deren Auswertung ist der Nachweis des Nutzens eines
Arzneimittelsim klinischen Alltag. Dieser ist sehr wohl gepragt durch ungenau oder gar
unzutreffende Diagnosen und Probleme mit der Compliance der Patienten. Esliegt nahe,
die Wirksamkeit in der Regel aufgrund von ITT-Analysen zu bestimmen - wie dies die
ICH-Leitlinie fordert und die EMA-Leitlinie speziell fur Impfstoffe bestétigt. Die Kritik der
Beschwerdefuhrerin ist grundsétzlicher Natur und auf alle klinischen Wirksamkeitsstudien
(gegentiber Placebo) tbertragbar. Sieist nicht auf das vorliegende Verfahren bezogen und
nicht geeignet zu belegen, warum hier ein Ausnahmefall vorliegen soll, in welchem einer
PP-Analyse der Vorzug zu geben wére. Vielmehr richtet sie sich letztlich gegen das
Erfordernis des Nachweises der klinischen Wirksamkeit an sich und gegen die Grundsétze
der internationalen Leitlinien. Wie das Institut bereits in der angefochtenen Verfligung -
unwidersprochen - festgehalten hat, fallen die nachgewiesene ITT-Wirksamkeit von

C. % und die behauptete PP-Wirksamkeit von D. % weit auseinander.
Unter diesen Umsténden bestehen grosste Zweifel an der Zuverlassigkeit der Resultate der
Wirksamkeitsstudie G. . Es kann nicht davon ausgegangen werden, dassdiein
concreto vorgelegte PP-Analyse, die sich ohnehin als mangel haft erweist (vgl. E. 5.3.2 ff.



hiernach), in gleicher Weise wie die ITT-Analyse geeignet ist, die klinische Wirksamkeit
von A. nachzuweisen. Allein schon aus dieser Sicht hat das Institut zu Recht
entsprechend der ICH-Leitlinie auf die Ergebnisse der ITT-Analyse als Priméranalyse
abgestellt. Andere Griinde, welche den ausnahmsweisen Beizug der Ergebnisse der
PP-Analyse rechtfertigen konnten, sind nicht ersichtlich.

E.523
Als Zwischenergebnisist festzuhalten, dass der Massstab, den die Vorinstanz an den Beleg
der ausreichenden Wirksamkeit von A. gestellt hat, sowohl geeignet als auch

erforderlich ist, um den mit der Zulassungspflicht bezweckten Schutz der 6ffentlichen
Gesundheit zu gewdahrleisten. Es finden sich keine Anhaltspunkte dafUr, dass der mit
diesem Massstab angestrebte gesundheitspolizeiliche Zweck in einem Missverhdtnis zu
den der Beschwerdefuhrerin damit auferlegten Belastungen stehen kdnnte. Damit steht fest,
dass das Institut bei der Beurteilung der Wirksamkeit von A. ohne Verletzung des
Grundsatzes der Verhatnismassigkeit von der nachgewiesenen I TT-Wirksamkeit
ausgegangen ist.

E.53

Unter Anwendung des angezeigt strengen Beurteilungsmassstabs ist weiter zu prifen, ob es
der Beschwerdefuihrerin gelungen ist, mit den beigebrachten Unterlagen die ausreichende
klinische Wirksamkeit von A. nachzuweisen.

E.53.1

Esist unbestritten, dass die aufgrund der (leicht modifizierten) ITT-Analyse der zentralen
Studie G. ermittelte Wirksamkeit von A. blossC. % betrégt - was
angesichts der besonderen epidemiologischen Situation in der Schweiz, insbesondere der
relativen Harmlosigkeit von B. vireninfektionen, ohne Zweifel ungeniigend ist. Die
Ergebnisse der stark modifizierten ITT-Analysen zu priméren oder sekundaren Endpunkten
sind vorliegend nicht geeignet, einen ausreichenden Wirksamkeitsnachweis zu erbringen.
Bei derartigen modifizierten Analysen werden die zu AusschlUissen fuhrenden Protokol |-
verstosse individuell festgelegt, was zu erheblichen Abweichungen zu nicht oder nur gering
modifizierten ITT-Analysen fihren kann. Die Modifikationen missen daher einlasslich
begrindet werden und es muss nachgewiesen sein, dass sie nicht zu einer Verfé schung der
klinischen Wirksamkeitswerte fiihren. Vorliegend hat die Beschwerdefihrerin aber nicht
belegt, dass die Ergebnisse modifizierter ITT-Analysen zu A. Gewdhr fur ein
statistisch unverzerrtes, den klinischen Alltag bestméglich widerspiegel ndes Wirksam-
keitsergebnis bieten und die - laut ICH-Richtlinien erforderliche - angemessene Evaluation
sowie Relativierung der Wirksamkeitswerte von A. erlauben. Weitere
rechtsgenugliche Beweismittel, welche die klinische Wirksamkeit belegen kénnten, wurden
nicht beigebracht (vgl. zur Postmarketingstudie und zu den ausléndischen Zulassungen E.
5.4 und E. 6 ff. hiernach). Das Institut hat daher zu Recht festgestellt, dass der Nachweis der
ausreichenden klinischen Wirksamkeit mit der ermittelten ITT-Wirksamkeit nicht erbracht
worden ist. Hieran vermag nichts zu &ndern, dass die EKIF nach Darstellung der
Beschwerdefuhrerin die Auffassung vertreten habe, A. sei ausreichend wirksam.
Diese Behdrde ist nicht zustandig zur heilmittelrechtlichen Prifung von Arzneimitteln (vgl.
Art. 10 Abs. 2 HMG) - und sie hat durchaus auf den fehlenden Zulassungsstatus dieses Pr&
parats hingewiesen (vgl. Beschwerdebeilage 21 S. 3 und 9).

E.53.2



Selbst wenn vorrangig die PP-Analyse berticksichtigt wiirde, konnte dies am dargestellten
Ergebnis nichts andern. Zwar weist die PP-Analyse eine D. %ige Wirksamkeit von
A. im priméren Endpunkt aus. Das Institut weist aber zu Recht auf verschiedene
Méngel der von der Beschwerdefhrerin vorgelegten PP-Analyse hin, welche sie als
ungeeignet zum Nachweis der ausreichenden Wirksamkeit erscheinen |&sst. Die von der
Beschwerdefiihrerin gegen die Kritiken des I nstituts vorgebrachten Argumente vermégen
keine Zweifel an der Richtigkeit der auf hoch stehenden, spezialisierten wissenschaftlichen
Kenntnisse beruhenden Beurteilung durch das Institut zu wecken, weshalb sich das Bundes-
verwaltungsgericht bei deren Uberpriifung zuriickzuhalten hat (vgl. E. 2.2 hiervor).

E.53.21

Von insgesamt X. Probanden der Studie G. (X. in der
Verumgruppe [mit A. behandelt] und X. in der Placebogruppe) wurden
X. Probanden (also rund X. %) wegen multipler Versttsse gegen das
PP-Analyseprotokoll von der Auswertung ausgeschlossen. Bei X. der aus der

V erumgruppe ausgeschlossenen Probanden wurden in den Stuhlproben vor Ablauf von 14
Tagen nach Verabreichung der letzten Impfdosis - und somit unbestrittenermassen nachdem
ein Impfschutz hétte entstehen sollen -B. typ-B. viren nachgeweisen (vgl.
etwa act. 237, Replikbeilagen 13 S. 80, 23 S. 17 und 19). Obwohl nur bei einem einzigen
der Ausgeschlossenen eine akute X. diagnostiziert werden konnte (vgl. hierzu
Replikbeilage 13 S. 80), erweist sich die Annahme der Vorinstanz, dass es sich bel den

X. ausgeschlossenen, zuvor mit A. gelmpften Probanden mit relativ
hoher (wenn mdglicherweise auch nicht X. %igen) Wahrscheinlichkeit um echte
Impfversager gehandelt hat, al's wissenschaftlich plausibel - umso mehr, a'sim Rahmen der
Studie G. insgesamt X. Probanden der Verumgruppe als

B. virusB. -Falle klassifiziert worden waren (vgl. Replikbeilage 38). Die
Nichtbertcksichtigung dieser Probanden l&sst grosse Zweifel an der Validitét der
PP-Analyse aufkommen.

E.53.22

Bei X. Probanden (X. in der Verumgruppe und X. in der Placebo-
gruppe) wurden ferner als Ausschlussgrinde unvollstandige klinische Resultate und/oder

L aborresultate sowie fehlende Stuhlproben aufgefihrt (vgl. act. 237, Replikbeilagen 13 S.
80, 23 S. 19 und 25). Obwohl - wie dargelegt - jeder einzelne Probandenausschluss
maoglichst prazise zu umschreiben und zu belegen ist, beinhalten die Akten indessen keine
auf den einzelnen Ausschlussfall Bezug nehmenden, mit wissenschaftlichen Belegen
untermauerte Begriindung dafir, weshalb die klinischen Resultate und/oder Laborresultate
als unvollstandig bzw. ungentigend qualifiziert worden sind. Ebenso wenig kann den Akten
entnommen werden, ob beim jeweils ausgeschl ossenen Probanden Stuhlproben vollstandig
fehlten, oder aber andere Griinde, wie etwa eine zu spate Abgabe der Stuhlprobe, urséchlich
fr seinen Ausschluss waren (vgl. hierzu insb. Replikbeilage 25; vgl. auch Replikbeilage 13
S. 80 f. und act. 237). Angesichts dieser erheblichen Mangel der primaren PP-Wirksam-
keitsanalyseist der Vorinstanz darin zuzustimmen, dass der wesentlich von der

C. %igen ITT-Wirksamkeit divergierende D. %ige PP-Wirksamkeitswert
von A. statistisch verzerrt und nicht geeignet ist, eine ausreichende Wirksamkeit
von A. Zu belegen.

E.53.23



Dasselbe muss hinsichtlich der im Rahmen der Studie G. ZUA. erhobenen
Wirksamkeitswerte zu sekundaren Endpunkten der PP-Analyse (HC-Analysen) - wie der
Anzahl von Hospitalisationen, Notfallstationskonsultationen und Arztvisiten, schweren

B. virusinfektionen sowie B. vireninfektionen tiber zwei Virensaisons -
gelten. Die ICH-Richtlinien sehen nicht vor, dass der priméare Wirksamkeitsnachweis
mittels solcher (sekundéren) Analysen erbracht werden kann. Diese kénnen nicht an die
Stelle der hierfur grundsétzlich vorgesehenen strengen I TT-Analyse im priméren Endpunkt
treten. Zudem ist aktenkundig, dass im Rahmen der zu sekundéren Endpunkten
durchgefiihrten Analysen ebenfalls ein relativ hoher Probandenanteil von rund X.

% wegen Protokol | verstdssen ausgeschl ossen worden ist (X. in der Gruppe

A. und X. in der Placebogruppe; vgl. Replikbeilage 43 S. 10f.). Auchin
diesen Analysen werden die Ausschliisse nicht ndher definiert und belegt, so dass an der
Validitét auch dieser Analyseergebnisse erhebliche Zweifel bestehen. Weiter hat die
Beschwerdefuhrerin die wissenschaftlich plausible Annahme der Vorinstanz, dass auch ein
multiples Testen ohne Vornahme von Korrekturen zu einer Verzerrung dieser
Analyseergebnisse gefuhrt hat, nicht widerlegt. Ohnehin kdnnen Ergebnisse von Analysen
zum Einfluss des Einsatzesvon A. auf Hospitalisationen, Notfallstationskonsul -
tationen oder Arztvisiten den Nachweis der klinischen Wirksamkeit nicht ersetzen, dadie
Zulassungspflicht nicht etwa der Kostensenkung im Gesundheitswesen dient, sondern
einzig dem Schutz der offentlichen Gesundheit (vgl. VPB 68.31 E. 7).

E.533
Unter den Parteien ist weiter umstritten, ob aufgrund der Ergebnisse der Studie H.
eine ausreichende Wirksamkeit der E. -Komponente von A. als Zusatz zu

einer 4er-Vakzine (X. ) oder bei Einzelgabe bzw. als monovalenter |mpf stoff

(E. ) belegt ist, und in diesem Zusammenhang auch, ob die nachtréglich bzw.
ausserhalb der Studie H. erhobenen M. -Typen-Assay-Daten geeignet sind,
um eine ausreichende Wirksamkeit der E. -Komponente zu belegen. Bei A.

handelt es sich um ein aus funf verschiedenen, kinstlich geschaffenen X.

Mischviren (X. und E. ) zusammengesetztes Praparat (vgl. etwa
Replikbeilage 41, insh. S. 2 f., "Description of vaccine"). Wie bei jeder fixen Arzneimittel-
kombination hat die Beschwerdefihrerin daher nicht nur zu belegen, dass alle in der
Kombination enthaltenen Wirkstoffe medizinisch gerechtfertigt sind (vgl. Art. 6 Abs. 1 Bst.
e AMZV), sondern auch, dass die Kombination al's solche ausreichend wirksam ist und
gegenuber den Einzelkomponenten einen potentiellen Vorteil aufweist (Art. 6 Abs. 1 Bst. ¢
und d AMZV). Wie bereits dargel egt wurde, konnte die BeschwerdefUhrerin die Wirksam-
keit des Kombinationspraparates als Ganzes nicht rechtsgentiglich nachweisen (vgl. E. 5.3
hiervor). Es kann daher offen bleiben, ob allenfallsdie E. -Komponente alein
ausreichend wirksam ist bzw. eine "Add-on-Wirksamkeit" zu den tbrigen Komponenten
aufweist.

E.54

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass es der Beschwerdefihrerin mit den beigebrachten
Unterlagen nicht gelungen ist, die ausreichende klinische Wirksamkeit von A.
nachzuweisen. Von einer willkirlichen Beweiswirdigung, wie sie die Beschwerdefhrerin
verschiedentlich rugt, kann keine Rede sein. Unter diesen Umstanden kann offen bleiben,
ob der Nachweis der relativen Sicherheit erbracht worden ist, missen doch die Zulassungs-
voraussetzungen der hohen Qualitét, der ausreichenden Wirksamkeit und der relativen



Sicherheit kumulativ erflllt sein (vgl. E. 4.2 hiervor). Es erlibrigt sich insbesondere auf die
im Beschwerdeverfahren nachgerei chte Postmarketingstudie einzugehen, diente diese doch
einzig der Abklarung von Sicherheitsrisiken (D. und F. ), wie dies auch die
Beschwerdefuhrerin festhalt (vgl. insb. die Replik vom 12. April 2010, Rz. 10 ff.). Weitere
Abkléarungen zur Sicherheit von A. konnen unterbleiben und der diesbezigliche
Antrag der Beschwerdefihrerin auf Einholung eines gerichtlichen Gutachtens ist
abzuweisen. Angesichts des fehlenden Wirksamkeitsnachweise ist zudem nicht erstellt,
dassA. ein gunstiges Nutzen/Risiko-Verhédtnis aufwei st.

E.6

Die Beschwerdefutihrerin macht allerdings wiederholt geltend, diverse ausléndische
Zulassungsbehorden hétten A. as ausreichend wirksam qualifiziert und
zugelassen. Das Arzneimittel misse daher auch in der Schweliz zugel assen werden.

E.6.1

Nach Art. 13 HMG sind zwar, sofern ein Arzneimittel in einem Land mit vergleichbarer
Arzneimittelkontrolle bereits zugelassen ist, die Ergebnisse der daftr durchgefihrten
Prufungen im schwei zerischen Zulassungsverfahren zu beriicksichtigen (vgl. auch Art. 5a
VAM). Solchen Ergebnissen kommt insofern eine Bedeutung zu, als sie eine geniigende
wissenschaftliche Relevanz fr einen zulassungsrel evanten Aspekt indizieren konnen.
Allerdings statuiert Art. 13 HMG kein System der automatischen Anerkennung
auslandischer Zulassungen (insbesondere bei Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen, vgl.
Art. 5¢c VAM). Die Vorinstanz ist daher an Bewertungen von Priifungsergebnissen durch
auslandische Heilmittel- und/oder Zulassungsbehdrden nicht gebunden und hat ihrer
Prufungspflicht nach Massgabe des schwel zerischen Heilmittelrechts autonom - unter
Berticksichtigung der in der Schweiz gesundheitspolizeilich relevanten Aspekte -
nachzukommen (vgl. hierzu Urteile des Bundesgerichts 2C_407/2009 vom 18. Januar 2010
E. 4.3 und 2A.200/ 2003 vom 18. August 2003; VPB 68.31 E. 6; vgl. auch Botschaft HMG
S. 48). Vorliegend rechtfertigt die besondere Gefahrenlage in der Schweiz (insb.
Epidemiologie), die einen strengen Massstab bei der Priifung des Wirksamkeitsnachweises
zu Folge hat, eine von aus andischen Entscheiden abwei chende Beurteilung der vorgelegten
Unterlagen.

E.6.2

Auch der von der Vorinstanz erlassenen "Anleitung zum Vollzug von Art. 13 HMG" (im
Folgenden: Anleitung; vgl. Replikbeilage 68) kann nicht entnommen werden, dass
auslandische Zulassungsentscheide, insbesondere solche der EU, jeweils zwingend und
ohne autonome materielle Beurteilung der ihnen zugrunde liegenden Dokumente anzu-
erkennen waren (vgl. Replikbeilage 68, insb. Ziff. 6.2.1). Die Anleitung ist as
Verwaltungsverordnung zu qualifizieren, welche keine unmittelbaren Rechte und Pflichten
der BUrger entstehen lasst (vgl. Ziff. 1 der Anleitung; allgemein zu
Verwaltungsverordnungen Ulrich Hafelin/Georg Mller/ Felix Uhlmann, aa.O., Rz. 123
ff.). Die Beschwerdefhrerin kann daher gestiitzt auf die Anleitung nicht verlangen, dass
A. ohne weitere materielle Prifung zugelassen werde. Ohnehinist zu
berticksichtigen, dass Vorschriften dieser Verwaltungsverordnung tibergeordnete heilmit-
telrechtliche Bestimmungen - insbesondere Art. 13 HMG - nicht derogieren kdnnen (vgl.
etwa BGE 128 | 167 E. 4.3, Urtell des Bundesgerichts 2P. 108/2005 vom 5. Juli 2006 E.
1.3.3). Angesichts der besonderen epidemiologischen Situation in der Schweiz war das




Institut auch unter Berticksichtigung der Anleitung gehalten, die Wirksamkeit von
A. materiell einlasslich zu prifen.

E.7

Einen grossen Teil ihrer Uberaus umfangreichen Rechtsschriften widmet die
Beschwerdefihrerin der Rlge, die angefochtene Verfligung verstosse gegen den
verfassungsmassigen Grundsatz der Rechtsgleichheit (Art. 8 Abs. 1 BV). Sie macht geltend,
die Vorinstanz habe der Beurteilung der Wirksamkeit von K. - eilnem Préparat, das
in der Schweiz seit X. zugelassen ist (Swissmedic-Zulassungsnr. ;val.
etwa Vernehmlassungsbeilage 2 S. 1) - einen weniger strengen Massstab als bei A.
zugrunde gelegt. So sei K. aufgrund der Ergebnisse einer priméren PP-Analyse,
Analysergebnissen zu sekundéaren Endpunkten, ohne Wirksamkeitsnachweis flr eine
einzelne virale Komponente sowie ungeachtet des Umstandes, dassin den ITT-Analysen
nur bestétigte X. falle berlicksichtigt worden seien, zugel assen worden.

E.71

Anspruch auf rechtsgleiche Behandlung besteht nur, sofern die zu beurteilenden
Sachverhalte keine erheblichen Verschiedenheiten aufweisen, welche eine ungleiche
Behandlung rechtfertigen oder gar verlangen (vgl. etwa Jorg Paul Mller/Markus Schefer,
Grundrechte in der Schweiz, 4. Aufl., Bern 2008, S. 653 ff.; Ulrich Hafelin/Georg
Muller/Felix Uhlmann, a.a.O., Rz. 495 ff.). Nach standiger Praxis gelten Arzneimittel
grundsétzlich nur dann als gleich im Sinne der Rechtsgleichheit, wenn sie die gleichen
Wirk- und Hilfsstoffe in gleicher Menge bzw. Dosierung enthalten, in gleicher galenischer
Form vorliegen und fur vergleichbare Indikationen eingesetzt werden, da ansonsten die
gesundheitspolizeilichen Ziele des Heilmittelrechts (vgl. Art. 1 Abs. 1 HMG) nicht
ausreichend gewahrleistet sein konnten (vgl. hierzu etwa den Entscheid REKO HM 05.144
vom 27. Juni 2006, E. 6.1 mit Hinweis auf den Entscheid der REKO HM 04.054 vom 29.
Mérz 2005 E. 6.2). Allerdings kann sich selbst dann, wenn diese V oraussetzungen nicht
gegeben sind, wenn die zu verglei chenden Préparate also unterschiedlich sind, eine
Gleichbehandlung beziiglich einzelner Nebenpunkte der Zulassung aufdréngen - dann
namlich, wenn die Unterschiede auf die zu beurteilende Frage keinen Einfluss haben. Auch
in diesen Félen ist alerdings sicherzustellen, dass aufgrund einer Gleichbehandlung die
gesundheitspolizeilichen Ziele des Heilmittelrechts (Art. 1 Abs. 1 HMG) nicht in Gefahr
gebracht werden. Unterscheiden sich die Prgparate in ihrer Wirkungsweise, ihrer
Wirksamkeit oder relativen Sicherheit, so ist eine differenzierte Wirksamkeitsabklérung
erforderlich, welche eine praparatespezifische, oftmals ungleiche Behandlung nicht nur al's
zuléssig, sondern al's unabdingbar erscheinen lasst (vgl. VPB 67.58 E.3.1). Diein Art. 8 BV
garantierte Rechtsgleichheit sichert den Burgern grundsétzlich nur den Anspruch auf eine
Gleichbehandlung im Recht zu. Der Umstand, dass in einigen Féllen das Gesetz nicht oder
unrichtig angewandt worden ist, 18sst in der Regel keinen Anspruch darauf entstehen,
ebenfalls abweichend vom Gesetz behandelt zu werden. Einzig dann, wenn eine Behdrde in
sténdiger Praxis von geltenden V orschriften abweicht und zum Ausdruck bringt, die
gesetzeswidrige Praxis beibehalten zu wollen, kann verlangt werden, ebenfalls gesetz-
widrig, aber praxiskonform behandelt zu werden (Gleichbehandlung im Unrecht; vgl.
hierzu BGE 136 | 65 E. 5.6 und 126 V 390 E. 6, je mit Hinweisen; Urteil des
Bundesverwal tungsgerichts C-669/2008 vom 17. Dezember 2010 E. 7.1; VPB 69.96 E. 5.2
und VPB 67.58 E. 3.2.1, je mit Hinweisen).



E.7.2

Aus den Akten ergibt sich, dassK. einen einzigen, abgeschwachten

X. Virus (Impfstamm X. bzw. X. enthat und mit der Indikation
gegen B. ab der sechsten Lebenswoche al's in zwel Dosen verabreicht
wird (vgl. Vernehmlassungsbeilagen 3 S. 2 ff. und 5 S. 1 f. und Replikbeilagen 17 S. 1ff.,
18 S. 1und 22 S. 1 ff). Hingegen ist A. - wie dargelegt - ein aus funf verschiedenen
X. (Misch-)Viren (X. und E. ) zusammengesetztes Arzneimittel,
das mit der gleichen Indikation wie K. as indrei Dosen verabreicht
werden soll (vgl. auch Vernehmlassungsbeilage 6 S. 1 ff. sowie Replikbeilage 24 S. 2). Es
ist zudem unumstritten, dass die bei vollstandiger Impfung mit A. zugefihrte
Virusmenge hoher ist als bei K. . Demnach beinhalten A. und K.

nicht nur unterschiedliche Viren bzw. Wirkstoffe, sondern weisen auch ein
unterschiedliches Impfschema und eine unterschiedliche V erabreichungsmenge auf, so dass
sie trotz Ubereinstimmender Indikation in ihrer Zusammensetzung und Dosierung keines-
wegs identisch und folglich al's unterschiedliche Préparate zu qualifizieren sind. Dies
schliesst grundsétzlich eine Berufung auf den Grundsatz der Rechtsgleichheit aus. Ein
Anspruch auf rechtsgleiche Behandlung kénnte einzig dann entstehen, wenn die genannten
Unterschiede fur die von der BeschwerdefUhrerin geltend gemachte Ungle chbehandlung
irrelevant waren, wenn also die Unterschiede in der Zusammensetzung und Dosierung fur
die Bestimmung der Anforderungen an den Wirksamkeitsnachweis ohne Bedeutung wéren.
Diesist aber nicht der Fall: Wohl hat das Ingtitut vorliegend den strengen Massstab bei der
Uberpriifung des Wirksamkeitsnachweises zu Recht mit den Kriterien der besonderen
Gefahrensituation in der Schweiz (insb. der Epidemiologie von B. vireninfektionen)
und den internationalen, den aktuellen Stand von Wissenschaft und Technik
widerspiegelnden Leitlinien begriindet - was ungeachtet der Zusammensetzung und
Dosierung auch auf K. Ubertragbar ist. Dies bedeutet aber keineswegs, dass sich
die Anforderungen an den Wirksamkeitsnachweis ausschliesslich nach diesen Kriterien
richten. Vielmehr hat das Institut diese Anforderungen in pflichtgemasser Ermessensausib-
ung, unter umfassender Berticksichtigung aller gesundheitspolizeilich relevanten
Besonderheiten des Einzelfalls festzulegen. Von Bedeutung ist dabei durchaus auch die
Zusammensetzung und Dosierung der Préparate, weisen diesbezligliche Besonderheiten
doch auf potentielle gesundheitspolizeiliche Risiken hin. So ist gerade bei Kombinations-
praparaten (z.B. infolge méglicher Interaktionen oder fehlender Add-on-Wirksamkeit der
einzelnen Komponenten) besondere Vorsicht geboten, die hohe Anforderungen an den
Wirksamkeitsnachweis rechtfertigt. Vorliegend besteht zwischen A. und

K. gerade in dieser Hinsicht ein wesentlicher Unterschied, der eine differenzierte
Beurteilung der Wirksamkeit der beiden Arzneimittel gebietet und eine Gleichbehandlung
ausschliesst. Die Zulassungsverfiigung von K. ist zweifelsohne rechtskréftig und
im vorliegenden Verfahren fir das Bundesverwaltungsgericht bindend. Esist davon
auszugehen, dass K. samtliche Zulassungsvoraussetzungen erfillt und insbeson-
dere ausreichend wirksam ist. Der Umstand, dass das Institut bei der Beurteilung der
Wirksamkeit von K. im Wesentlichen die Ergebnisse einer PP-Analyse
berticksichtigt hat (vgl. etwa die Angaben auf der Website des Instituts,

http://www. zuletzt besucht am 13. Februar 2012), ist angesichts der festgestellten
Unterschiede bzw. der fehlenden Vergleichbarkeit von K. und A. nicht in
Frage zu stellen und fuhrt keineswegs dazu, dass auch die Wirksamkeit von A.

alein aufgrund der (ohnehin mangelhaften) PP-Analyse hétte beurteilt werden missen. Es




ist keine Verletzung des verfassungsmassigen Grundsatzes der Rechtsgleichheit oder gar
ein willkurliches Vorgehen des I nstituts auszumachen.

E.73

Selbst wenn die beiden Préparate K. und A. asgleichim Sinnevon Art. 8
Abs. 1 BV zu qudlifizieren wéaren, konnte die Beschwerdefiihrerin hieraus nichts zu ihren
Gunsten ableiten. Wie bereits dargelegt wurde, ist das Institut zu Recht bei der Beurteilung
des Wirksamkeitsnachweises von A. von den Ergebnissen der ITT-Analyse
ausgegangen und hat nicht auf die PP-Wirksamkeit abgestellt (vgl. E. 5.2 ff.). Bei Annahme
der Gleichheit der beiden Préparate hétte auch der Wirksamkeitsnachweis fir K.

mit dem gleichen Massstab gemessen werden miissen - was nicht der Fall ist. Daraus folgt,
dass die ausreichende Wirksamkeit von K. alenfalls ungeniigend belegt und die
Zulassung zu Unrecht erteilt worden wére. Unter diesen Umstanden musste die Rige der
rechtsungleichen Behandlung unter dem Blickwinkel der Gleichbehandlung im Unrecht
geprift werden. Die BeschwerdefUhrerin hat zwar aufzeigen konnen, dass die Wirksamkeit
von K. im Wesentlichen aufgrund der PP-Analyse als ausreichend qualifiziert
worden ist - was vom Institut auch nicht grundsétzlich in Abrede gestellt wird. Hieraus kann
aber nicht geschlossen werden, dass die Vorinstanz in standiger Praxis von den Vorgaben
der internationalen Leitlinien abweichen wirde und generell bei der Beurteilung von
Uberlegenheitsstudien von Impfstoffen gegeniiber Placebo ohne praparatespezifische
Begrundung auf den ITT-Wirksamkeitsnachweis verzichten und gesttitzt auf PP-Analysen
die ausreichende Wirksamkeit anerkennen wrde. Eine derartige Praxis wird weder geltend
gemacht, noch ist sie aus den Akten zu erkennen. Allein aus dem Umstand, dass bei einem
anderen Prdparat andere Anforderungen an den Wirksamkeitsnachweis gestellt worden
sind, kann kein Anspruch auf Gleichbehandlung im Unrecht abgeleitet werden.

E.8

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass das Institut zu Recht das Gesuch der
Beschwerdefihrerin um Zulassung des Arzneimittels A. bereits wegen fehlenden
Nachwei ses der ausreichenden Wirksamkeit abgewiesen hat.

E.9

Die Beschwerdefuhrerin macht allerdings geltend, die Verweigerung der Zulassung verletze
die verfassungsmassige Wirtschaftsfreiheit (Art. 27 BV). Estrifft zwar zu, dass der Handel
mit Arzneimitteln unter dem Schutz der Wirtschaftsfreiheit steht (vgl. etwa Urtell des
Bundesgerichts 2C_407/ 2009 vom 18. Januar 2010 E. 4.1). Diesem Schutz kommt aber bei
gestitzt auf das Heillmittelgesetz - wie vorliegend - zul dssigerweise getroffenen
Anordnungen keine selbstandige Bedeutung zu (vgl. Urteile des Bundesgerichts
2A..200/2003 vom 18. August 2003, E. 3, und 2A.278/ 2005 vom 29. November 2005, E.
5.2). Diese Ruge der Beschwerdefihrerin braucht daher nicht weiter gepruft zu werden.

E. 10

Beschwerdeweise angefochten ist ferner die in der vorinstanzlichen Verflgung gestiitzt auf
Art. 65 HMG und die Verordnung vom 22. Juni 2006 Uber die Gebuhren des

Schwel zerischen Heilmittelinstituts (HGebV; SR 812.214.5) auferlegte Verwaltungsgebiihr
von Fr. 25'000.-. Griinde, welche diese Gebihr als rechtswidrig oder unangemessen
erscheinen liessen, werden indes von der Beschwerdefthrerin weder substantiiert dargelegt
noch sind solche aus den Akten ersichtlich. Die Gebuhr entspricht der vorliegend
anwendbaren Ziff. 1 Abs. 1 Bst. ades Anhangs zur HGebV und ist nicht zu beanstanden.



E. 11

Damit steht fest, dass die angefochtene V erfligung rechtmassig und die Beschwerde vom
30. Juni 2008 vollumfanglich abzuweisen ist.

E.12
Zu befinden bleibt noch Uber die Verfahrenskosten und eine allfallige Parteientschadigung.

E.121

Als unterliegende Partel hat die BeschwerdefUhrerin die Verfahrenskosten zu tragen (Art.
63 Abs. 1 VWV G). Diese setzen sich aus der Gerichtsgebtihr und den Auslagen zusammen
(Art. 1 des Reglements vom 21. Februar 2008 Uber die Kosten und Entschédigungen vor
dem Bundesverwaltungsgericht [VGKE, SR 173.320.2]). Die Gerichtsgebuhr bemisst sich
nach Umfang und Schwierigkeit der Streitsache, Art der Prozessfihrung und finanzieller
Lage der Parteien (Art. 63 Abs. 4bisVwVG und Art. 2 Abs. 1 VGKE). Fur das vorliegende
Verfahren - das sich insbesondere infolge Uberméssig umfangreicher, teilweise repetitiver
Eingaben der Beschwerdefihrerin als wesentlich aufwandiger erwiesen hat, als
urspriinglich angenommen - sind die Verfahrenskosten in Anwendung von Art. 2 Abs. 2
VGKE (in der Fassung vom 21. Februar 2008) auf insgesamt Fr. 7'500.- festzusetzen. Diese
werden mit dem bereits geleisteten V erfahrenskostenvorschuss von Fr. 5'000.- tellweise
verrechnet. Die Restanz von Fr. 2'500.- hat die Beschwerdefihrerin innert 30 Tagen nach
Eintritt der Rechtskraft des vorliegenden Urteils der Gerichtskasse zu Uberweisen.

E.12.2

Der obsiegenden Partel kann nach Massgabe ihres Erfolges von Amtes wegen oder auf
Begehren eine Entschadigung fur ihr erwachsene notwendige und verhatnisméassig hohe
Kosten zugesprochen werden (vgl. Art. 64 Abs. 1 VwVG). Sowohl die Beschwerdefihrerin
alsunterliegende Partel als auch die Vorinstanz als Bundesbehérde haben keinen Anspruch
auf eine Parteientschadigung (vgl. Art. 7 Abs. 3 VGKE).
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