PARIS 27 NOVEMBRE 1984
AFF. SOC.SCIENCE UNION
ET LABORATOIRES SERVIER

C/ SOC.CORBIERE R.M.D.P.

GUIDE

DOSSIERS BREVETS 1985.1.5

D E LECTURE

VALIDITE DU BREVET :

SAISIE CONTREFACON **

DESCRIPTION SUFFISANTE *

REGULARITE D'UNE SAISIE PORTANT SUR LA
PREUVE DES OPERATIONS NECESSAIRES POUR
OBTENIR UNE AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE.




I - LES FAITS

22 janvier 1968

10 septembre 1969 :

14 novembre 1878

22 novembre 1978 :

30 juillet 1980 :

-

2 avril 1981

15 avril 1981

10 juin 1981

SCIENCE UNION dépose la demande du BSM 6967 M
ayant pour objet un médicament & base de

diosmine pour le traitement de la fragilité

capillaire.

SCIENCE UNION concéde une licence exclusive

du BSM 6967 M a SERVIER.

CORBIERE demande & la société UNIPLEX 1Kg de
diosmine afin de fabriquer a titre
expérimental des comprimés & base de ce

produit.

La société Février-Decoisy-Champion adresse a
CORBIERE 500 g de comprimés dosés a 150 mg de

diosmine.

Le Ministére de la Santé accorde a CORBIERE
une autorisation de mise sur le marche (AMM)
de la spécialité dioriven dont le principe

actif est la diosmine.

SCIENCE UNION fait pratiquer une saisie
contrefacon au siége de CORBIERE.

SCIENCE UNION et SERVIER assignent CORBIERE
en contrefacon du BSM et en concurrence

déloyale.

CORBIERE formule une demande
reconventionnelle en nullité de la saisie et

en nullité du BSM.




8 juillet 1982

27 novembre 1984

Le T.G.I.

annule le BSM

déboute SCIENCE UNION et SERVIER de leur
action en contrefacon

dit valable la saisie contrefacon et en
donne mainlevée

dit 1l'action en concurrence déloyale bien

fondée et condamne CORBIERE a réparation.

SCIENCE UNION et SERVIER interjettent appel.

Bellon intervient volontairement dans

1!

instance et demande confirmation du

jugement.

La Cour de PARIS confirme le jugement en

toutes ses dispositions.



II - LE DROIT

Deux points de cet arrét méritent attention.

On retiendra que si le grief de description insuffisante n'a pas été
maintenu en appel par le demandeur en nullité du BSM (CORBIERE), la Cour
a quand méme tenu & préciser que cette demande "a éité rejetée pour des

motifs exacts par les premiers juges'.

On retiendra surtout la position trés nette adoptée par la Cour, &
propos de la régularité de la saisie, sur la question des opérations
nécessaires pour l'obtention de 1'autorisation de mise sur le marché.
Aingsi, les actes accomplis en vue de cette autorisation ne peuvent pas

bénéficier de 1l'exemption légale en 1l'état actuel du Droit francais :

"Considérant que ces saisies étaient justifiées par la
recherche de la preuve, de l'origine et de l'étendue de la

contrefagon,

Considérant en effet que si la lot du 2 janvier 1968 précise
que les droits conférés par un brevet ne s'étendent pas aux
actes accomplis dans un cadre privé et & des fins non
commerciales, en l'espéce l'élaboration du DIORIVEN avait
une fin commerciale puisque dés le 30 juillet 1980 le
Ministére de la Santé avait accordé a la Société CORBIERE
l'autorisation de mise sur le marché du DIORIVEN en vue de

son débit a4 titre gratuit et onéreux'.

I1 est intéressant de noter le parallélisme complet entre la
position de la Cour de Paris et celle adoptée par la US Court of Appeals
for the Federal Circuit dans 1'affaire Roche c¢/Bolar (décision du 23
avril 1984).




Aux Etats-Unis, il a fallu promulguer un texte spécial, le Waxman
Bill du 24 septembre 1984, pour rendre licites les opérations nécessaires
4 1'obtention de 1l'autorisation de mise sur le marché pour autant

qu'elles sont faites en vue d'une exploitation aprés expiration du

brevet.

I1 est vrai que dans 1'affaire SCIENCE UNION c¢/CORBIERE la demande
avait été formulée trop tot pour pouvoir prétendre se situer dans la méme

finalité....
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COUR D'APPEL DE PARIS
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AIDE. JUDICIAIRE PARTIES EN CAUSE

Admission du

& cofit de

19/~ La société SCIBNCE UNION ET COMPAGNIE,
Date de "'ordonnance de . société frangaise de recperches médicales,
cloture - 22 octobre 19384 dont le sidge social est & Suresnes (92I50)

I4 rue du Val d4'Or,

&Ppel d'un jugement du T.GoI. PAHIS 20/“ la SOCiété &noqymc:’ LES LABORKTOIRBS SER-

3° chambre 2§me section en date du VIER, dont le silge social est a Gidy (45520)
8 juillet 1982 2 >

-~

. Appelantes au principal,
AU FOND T Intimées incidemment,
' ' - Défenderdsses & 1'intervention,
Représentées par la S.C.P. BOMMART-FORST&!
titulaire d'un office d'avousé,
‘ fsgistées de MNaitre MATHELY avocat,

- 39/w I'a soclété anomyme CORBIERE RMDP -~ RECHE:

" | CHB MEDICALE DEVELOPPEMENT PHARMACEUTIQUE,don
le sidge social est % Parls (16:ma) I04 rue
Lafontaine,

Intimée au principal,
Lo R . .:. . Aprelante incidemment,
) L Ll A Beprésentée par la S.C.P. BREGHIER, titu-
L ) .. . V. laire d'un officae d'gvoud,
: oL Apalstée de Haitre FLAMBARD gvocat,

4°/~ i; gociédté énomyme'LABORATOIRE BOGER BRL
_IQXN, dont le si®ge social est & Neuilly s/Sel
pe'(92) I59 avenue du Boule,

.

Jeah MOREAU
Avoué ¢. Jq Cour
243 rue

o,

- .: Intervenante, -
.. .- ] .. . Beprésentée.par Maltre MOREAG&vousd,
Assistée de Haltre COHBEAU avocat,

de Bollechasse. [

T
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= .| COMPOSITION DE LA COUR lors des débats et du
L aé1ibéré = . " L
i )

R ~| Président ¢ Honsieur BODEVIN

.. - T Conseillera.: Honpieur ROBIQUET
%tku ST S B Hadame ROSNEL
?érepage S ' « ' f.
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GREFFIER' :
Monsieur Pierre DUPONT -

MINISTERE PUBLIC:

Monsieur LEVY Avocat Général
DEBATS

a4 l'audience publique du 23 octobre 1984

ARRET :

-~ contradictoire -~ prononcé publiquement par Honsleur le Congeiller
ROBIQUET — signé par Monsieur le Président BODEVIN et par Monsieur
Pierre DUFONT Greffiers

CO0UR,

LA

Statuant sur 1l'appel formé par la sociét§ SCIENCE UUIOHN
ET COHPAGHIE, société frangaise de recherche médicale, (ci-aprés SCIEN
CE UNION) et Ia société LES LABORATOILRES SERVIER (ci-aprés SERVIER) du
Jugement rendu le 8 Julllet 1982 par le tribunal de grande instance do
Paria (3tme chambre - 2&me sectlon) dans le litige les epposant & la
gocidété CORBIERB RUDP QECHEHCHE HEDICALE DBVEZLOPPEMENT PEARMACEUTICUB
(ci-apres CORBJ.ERE)2 ensemble sur l'appel incident de cette derniéra
et % intervention de la société LABORATOIB.E ROGER BBLLOXN (ci-aprés BEL
LOX

Falts eﬁ procédure - ;ﬁfﬁ(§§§
SCIENCE UNION déposalt 1la 22 janvierji9§?/;ous le munéro

136856 une demande de brevet spécipl de médicament leguel était dé1i-
kvré le I9 mai 1969 ‘sous 16 n® 6.967 Y et concernait un nouveeu médiog
meny pour le traitement notemment de la fragllité capilleire contenant
comme principe actif le produit hgbituellement désigné sous le ncm de
d_osninea

. Par contfat du IO septembre I969, inscrit au Registre
Nationnl des brevets le 23 mars I98I sous le n® 092559, SCIEXCE UNION
donnaltilicenca exclusive de ce brevet & SERVIER qui exploite le nddi-
caaent concﬂrnd sous la marque DAFLON.

Op COBBXERS obtenait-le. 30 juillet 1980 du Hinistre de 1
Santd ot da la 8écuritd Soclale sous le n® 323396-6 l'autorisation do
nize sur lo marchd prdvue & l'article L €0I du code de la Senté Publiw
que 'on ‘vue du ddpit de. la 3pécialité DIORIVEN ayunt comme principe ac-
tif la diesaine et dont les indications thérppsutiques étalent lini-
tées nux troubles fonctionnels de la maladie veinsuse.

U Autorigde. par ordomnance du 2I para I198I, SCIBNCE UNION

a fait effectuer salsie-contrefagon le 2 gvril I981 dans les locaux
de CORBI&RR,

Le 15 avril I98I, SCIERCE UNION ot SERVIER ont assigni

CORBIERE en contrafagon du brevat et concurrenca déloyale's 1
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CORBIERE a demandé la nullité du brevet, la nullité du
proces-varbal ‘de saisie~contrefagon et le débouté de ses adversaires
des chefs de man la contrefagon et de la concurrence déloyale.

Par jugement du 8 juillet 1982, le tribunal de grande
instance a annulé le brevet spécisl de médicament déposé le 22 jan-
vier I968 sous le n° 136856 délivré le I9 mail I969 sous le n® 6.967 M
dont¥ SCIEKCE UNION est propriétaire et SERVIER licenciée exclusive,
pour défaut de nouveauté en ce qu'il vise, & titre de nouveau médi-
cament utllisable notawment dans le traitement de la fragilité vascu-
laire, le rham3noglucoside 7 de la trihjdroxy 3'K, 5, 7 méthoxy - At
flavone, en conséquence, a déboutéd,6 les demghderesses de leur action
en contrefagon, a dit valable la saisie-contrefagon du 2 avril IS8I
et en, a donné mainlevée, a dit 1'action en concurrence déloyale de
SBRVIER tant.irrecévable que mal fondée pour les faits invoqués, l'en

"a déboutée, a dit l'action en concurrence déloyale de SCIENCR UNION

recevable et bien fondée, a condamné CORBIERE & lui payer une somme
de I00.000 frs & titre de réparation, a débouté les parties du surplu
de leurs demandes respectives, a dit n'y avoir lleu & exécution pro=-
visoire, a dit que la décision pabsée en force de choser jugée sera no
tifide an Directeur de 1'Institut Hatlonal de la Propriété Industriel
le aux fins d'inscription su registre natiopal des Brevets, a dit que
chacune des parties conservera la charge des honoraires et frais vi-
pés & l'article 700 du nouveau code de procédure civile, a fait masse
des dépens qui seront supportés par moitié par les sociétés demande-
resses d'wne part et la société dérenderesse d'autre parte o

Les' sociétés SCIENCE UNION et SERVIER prient la Cour
d'infirmer le jugement en ce qu'il a rejeté leurs demandes, de dire
que le brevet svécial de médicament 6367 M est valable, de dire et ju
ger que, en fabriguant ou faisent fabriquer un médicanent a base de
diosmine, CORBIIRE a commis des actes de contrefegon du BSH 6,967 H,
de dire que, en utilispnt de médicement contrefait pour obtenir une
autorisation de mise sur le marchd et en proposant lebegsion de cette
putorisation de mise sur le narché, CORBIEREB a porté attelnte gux --
droits de SCIEICE UHION sur le BSI 6.957 H, do dire et juger que COR~

BIERE en utilisant des documents et des informations provenmant des

LABORATOIRES SERVIER et en proposant la cession de l'autorlsation de
mige sur le marché, a commis des actes de concurrence déloyesle &

_1'égard de SCIBICE UNIOW et de SERVIER, en conséquence, d'interdire

3 CORBIERR de répéter les actes de contrefagon et de concurrdnce dé-
loyale, sous wumng asireinte de 2,000 frs paxr infraction conétatée, do
condnmner CORBIELE & payer 2 ciacune des deux sociétés SCIBICE UNION
et SERVIER une indemnité ¥ fixer & dire d'expert et par provision la
sozme de I00.000 frs pour chaque sociétd, de dire et Juger que les
condannations prononcées porteront sur tous-les faits incriminds com
nig jusqu'au prononcé de.l'arrét & intervenir, d'ordorner la publica-
tion de l'arr8t 3 intervenir dens dix journaux ou périodiques, au
choix de SCIERCE UXION et de SDRVIER et gux frapls de CORBIERE, et ce
a titre de nupplément de dormafies-intéréts, a condanné CORBIERE A pa-
yor & SCIENCE UHIOH et SERVIER une somme de IBOeOOO'frs en verfu de
1'article 700 du nouveau code de procddure civiles

La société BELION intervengnt volcntairemeni dans
l'instance demande & la Cour de confirmgr le jugement rendu le 8 juil
let I982 par le. tribimal de grande instance de Paris en ce qu'il g

ennuléd le brevet spécial de médicament déposé le 22 jJanvier 1963 souy -

le n® I36.856 délivré le I9 mal I969 sous le n® 6967 H pour défaut df
nouveauté en ce gu'il vise, & titre de nouvesu médicament utilismable
notanment dans lo trsitement de 1h fraéilité capillaire le rhamnoglu-
cosida~ T da la trihydroxy~ 7%, 5, 7 méthoxy-4' flavone et débouté

4°ch- A du
27 novembre 1984
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pas contesté que la socidté BELLOW a regu de la société CORBIERE par

‘tion a pour objet un nouveau médicament pour le traitement notamment
rde la fragilité caplllaire, contenant comme principe actif le rhamno-

"é%ralt un produit connu mais que l'auteur de 1’inventlon a découveLv

[l

SCIENCE UNION et SERVIER de leur action en contrefagon, dans l'hypo-
thése oll la Cour s'estimerait insuffisamment informfe sur la compogi-
tion du médicament ACOLERA des Laboratoires Isis Limitada (devenus
ultérieurement Paracelsia) de nommer un sxpert avec mission de déter-
miner la composition dudit médicament, notamment de dire si celui-ci
contient de la diosaine.

K La société CORBIERE prie la Cour de confirmer le jugemeni
rendu p&r le tribungl de grande instance de Paris le 8 juillet 1982
en ce qu'il a annulé,le brevet gpécigl de médicament déposé le 22 jans
vier I968 sous le n® I36.856 délivré le I9 mai I969 sous le n® 6967 M
pour défaut de nouveautéd. en ce qu'il vise, a‘titre de nouveall médi-
cament utilispble notamment dang le, troitement de la fragilité capil-
lagire le rhamnoglucoside~7 de la trihydroxy-3', 5, 7 méthoxy-4' flavo-
ne et débouté SCIENCE UNION et SERVIER de leur actlon en contrefagon,
de confimer le jugement entrepris en ce qu'il a déclaré l'action en
concurrence déloyale de SERVIER irrecevable et mal fondée, d'infirmer
le jugement en ce qu'il a déclaré valable la saisie-contrefagbn du
2 avril I98I, tres subsidiairement, de'dire et juger que CORBIERE n'a
commis aucun acte de contrefagon directe ow indirectd tel que visé
aux dispositions des articles 29 et 29 bisde la loi modifiée, d'infiry
mer le jugement en ce qu'il a déclaré valable et bien fondée 1'actlon
en concurrence déloyale de SCIENCE UNION et condamné & ce titre COR-
BIEZE & lui payer une somms de 100,000 frs i titre de dommages-inté-
réts, de condamner les appelantes a4 indemniser le préjudice, moral et
natériel que CORBIERE a subi du fait de leurs procédures abusives et
alldgations mensongeres a4 la somme de 300,000 frs, de condamner les
appelantes a4 lg somme de 50,000 frs mtitre de l'articke 700 du nou-~
vealu code de procedure 01vlle.

DISCUSSION -

I.- Sur la,recﬂzabllité de l'intervention de la Sociéte BBLLON -

Congidérant qu'il résulte des documents produits et n tesk

acte du 23 décembre I98I enregistré le 30 décembre I98I option exclu-
sive ot incessible d'achat de 1'autorisation de mise sur le marché

n® 323.896-5 pour le médlcament DIORIVEN ainsi que les dosslers rela-|
tifs 2 11'élaboration et la Labrication de ce médicament et que la le-
vég de 1'option par la-société BELLON le 13 septembre I982 a entrainé
depuis cette date le transfert de la propriété de 1'AMHM 323.896-6 a
cette sociétd; que celle-ci fabrique et commercialise ainsi sous le
dénomination DIOSHIL le prodult argué de contrefagon,

Considerant qu'il en résulte qua la soc1été BRLLON
intérdt d intervenir dans l'instance pour woir confirmer le jugement
déféré en ce qu'il a annuld le BSX 6.967 M et débouté les: 5001etés
SCIENECR UjIOH ot SERVIER de leur action en contrefagon;

_ Qu'il s tonsuit que la socléte BELLOX e3t recevable en
son intervention volOntalre,

II.~ Sur les demandes en nullité du BSH N° 6.96] M-

' Consldérant qu'il est indlqué ‘A ce brevet que 1'inven-

glucoside.7 de la trihydroxy-3 ', 5, 7 methoxy- 4' flavonu dont la
gornule développbe est mentlonneo, que ce principe actif ou diosgming
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qu'il posgsédeit une activité remarquablé- notamment sur la résistance
des valsseaux gsanguing, - - N .

Considérant que n'est plus soutenu devant la Cour la
demande en nullité de ce brevet pour inguffisance de degcription qui
a été rejetée pour des motifs exacts par les premiers juges, qu'est
demandée la confirmation de la nullité du brevet pour défaut de nou-
veauté en ce qu'id vige la diosmine comme nouveau médicament, '

€

. Congidérant que cette demsnde est formée en application
de l'article 3 du décret du J mail I960 qui dispose que peut gtre va~
lablement brevetd comme médiciment nouveau tout produit ou substance
présenté pour la premiére fois comme possédant en thérapeutique hu~
maine des propriétés curatives ou préyentives, qu'il appartient donc
aux demanderesses en nullité d'établir qu'avant le dépét du BsH le
22 janvier 1968 lg diosmine était connue comme ayant des propriétés
curatives ou préventives en thérapeutique humaine, que la nouvesuté
présumée v ll'invention ne peut &tre détruite que par la production
d'antériorités entieres et certsines portant sur le produit consti-
tuant le médicament identifid dans sa substance et les wmoyers de 1'ob
tenir, ses propriétés pharmacologiques et son application thérapeuti-
quey ‘

Congidérant que les sociétds CORBIERE et BELLON invo-
quent comne antériorités les articles MILHEIRO et POLONIA, le médi-
canient portugais ACOLEMA, des travaux effectués sur les citroflagvow-
noides minsi que des plantes d'utilisation thérapeutique conterant de
la diosmine, '

R e R e e ¢

Considérant que dans son arvticle publié le 20 gout I933

dans la revue portugaise " a medicina contemporanes " Elisea HILHEILO
déclare avoir iso0lé une substance extraite de la plante Galium Moldlu-
go qu'll dénomme Gemegoside qui est douée d'une action remgrquable
sur l'ictere catarnBanl, il indique que dette substance est un gluco-
side (hetereside) flavenonigus de formule C 23 H 34 0 IS -~ 2 H 20
dont la composition chimique fera l'objet d'un article ultérieuw,

_ Congidérant gue dans son article publiéd en 1941 dens
la revus portugaico " Revista'de Quimicg pura E Applicada ", Hligea
HILHRIRO se référant & son sriticle précédent dcrit quo le Gomesosids
'z une formule €28 H32 0I5 -~ 2 H20, qu'il a um poids moleculeire de
626,26, a des réactions du groupe flavonjque et posséds un radical
methoxyls, qu‘il est insoluble dang 1'eau et les solvants ncutres
mais soluble dans les solutions alcalines diluées, qu’il fond & 322°,
que sa partie aglucone, qu'il dénomme gomesol de formule CI6 H16 06.
est une substance flavomique (ou flaVanonique) aved doux fonctiong
phénol en positions 5-et T et doit tres vraisemblablement posaéder
une troisiéme fonction phénol dans l'un des noyaux Bes ¢,que sa pariig
glucidique contient du glucose et un secohd glucide qui n'est pas du
glucose mais qu'il n'a pu identifier, qu'il indique que les colora-
tiong obtenuss et 109 pourceniages résultant du pouvoir réducteur du
mélange glucidiquo oxcluent la pesaibilitd que ce sacond glucide soif
du rhamnocse,

Conaidérant quo ELCIENCE UHION st SERVIER souticnnent
que MILHEIRO no disant rien de la méthode qg'il o utilisgde pour ex-
T“traire son gomegoside du Galliuwa Hollugo il est impossible de déter-

miner avec certitudo la nature de cette substance et que si la formup

le brute d4 ce gornegoside énoncée por MITHBIRD solt C28 K32 0I5 est
bion celle de la diosmine, yme formule brute ne permet pas d'identi~
fier un composd chimique et qu'en l'espidce il est certain qua le go-
mesoside n'est pny la dliogmina car ces produits n'ont pas la mlas

4%ch~ A du
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. 8e NILHEIRO gque le gomesoside.a la méme formule brute que la diogmine

troisieéme: fonction phénﬂl

des de purification et' d'analyse & la disposition de HILEEIRO, qu'el-

était'pion de la diogaine,

bome IXVIL dun Annglea do la Facultd de Porto en 1967 w article

i

composition, _ !

Qu'en effet : 1°~ MILHEIRO énonce que la partie glucidi-
que du gomesoside ne contient pas de rhamnose alors que la partie glud
cidique de la diosmine en contient, 2°~ 1a génine (ou partie aglucone)
du gom83031de dénommée gomosol est de formule CI8 HI6 06 alors que la
génine dé la diosmine {diosmetine) a comme formule CI6 HI2 06, - - -
39~ le gome3031de a un pouvoir rotat01re tandis que }la diosmine n'en
posséde pas,

Considérant que BELLON et CORBIERS répondent qu'il résul-
te de l'lndlCatlon donnée par MILHEIRO, selon laquelle le gome5031de
n'est soluble que dans des solutions alcalines diluées, que ce produif
a 6té extrait selon de télles solutiong, ce qua POLONIA a ensuite cond
firmé, qu'elles font valoir qu'il resgort des ‘publications jusqu'en
1946 @e " Chemical Abstracts " (dlctlonnaLre des produ*ts chimiques
dans le monde entler) qu'il n'existait que deux camposes chimiquea
répondant & la forhule brute du gomesoside €28 H32 0I5 & savoir la
diosnine et le cellobioside de l'acncetine mais que ce dernier proguif
est un heteroside flavonique dont la partie aglucone comprend deux
gubatituants OH dans les positions.5 et 7 et un substitugnt OCHS dans
la position 4' et dont la partie glucidique est congtituéde de deux mo+
lécules de glucose, que le gomesoside contenant dans sa partie agplu-
cone une fonction supplémentaire OH dans le noyau B cu ¢ et dans sa
partie glucidique une molécule de glucose et une autre molécule qui
n'est pas du glucose ne correspond donc pas, au cellobioside de l'ace-
cetine, qu'il ne peut &tre en conséquence que de la diosmine,

Considérant que les appelantes soutiennent que MILHEIRO
a reconnu lui-méme dans son article du 20 gout 1939 que le gexmesogide
qu'il étudiait 3% n'était pas de la diosmine, produit qu'il ne pou~-
vait ignorer puisqu'il était coonu depuis 1925, qu'en effet dans cet
article il a comparé le gomesoside au " glucoside flavanonique de
1'hysops " et indique que celui-ci n'avait pas d’action thérapeutiqus
alors qu'il est'constanf que ce dernier composé est la diosmine, telly

qu'elle a éte dénommée & l'origine, . .

Mais congidérant que cet argument ne peut &tre rebenu,
qu'en effet, un glucogside flavanonique est un glucoside de flavanone
alors que la dieemine est une flavone qui contient deux atomes d'hy-
drogéne :ds moins que la flavanone, qu'il ne peut donc étre soutenu qup
MILHEBIRO auralt entendu. comparer son gemesoside & de la diosmine el
aurait ainsi reconnu que le gdmesqside ne gerait pas de la diogmina,

Considérant cependant quéﬁﬁ s'il apparalt des artieles

et a plugsicurs propriétds communes avec cette substance, il résulte
do ces erticles des différences entre les deux prcduits en ce qui con
cerna notamment le point de fusion et la formule de la partie agluco-
ne et deg incertitudes  sur la partie glucidique ainsl que sur la

Considérant qlte dans ces conditions ces articles de
MILAEIRO ne peuvent établir avec certitude que le gome5051de oextrait
par celui-ci seralt de la diosmine, i .

Considérant qua CORBIERE et BELLOI soutlennent que cea
différences et incertitudes provenalent de 1l'imperfection des métho~

les ont pu 8tre rectifiées par les travaux publids en I967 par POLO-
NIA d'ol il est rdsulté qus le produit extralt et étudié par MILHEIRO

Congidérant que J et M.A POLONIL ont publié dans le
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intituld " Détermination de la formule d'un hetevoside extrait du
Galium Mollugo ", que dans cet article ils rappellent 1'étude publiée
en 1941 par HILEEIRO et indiquent qu'ils ont été amends & complétier
1es,traVaux de celui-cl en ayant recours 4 des techniques perfection-
néeg, leurs conclusions étant fondées sur des analyses spectrophoto—
métriques et chromatographiques qui etaient difficiles a effectuer
trente années auparavant,

Congidérant que J et M. Ao POLONIA déclarent qu'ils ont
effectuéd leurs travaux sur un extrait de galium mollugo fourni par le
laboratoire ISIS et obtenu selon la technique d'extraction de MILHEI -
RO, que ce produif convenablement purifié fond & 280-282 © et est as-
gez ingoluble dans les solvants organiques habituels, que.cet hétero-
aide est un dérivé de la flavons gvec un groupe hydroxyle en position
5, un groupe methoxyle dang la position 4', unm groupe glucidique 1ié
a la position 7 et possibilité d'un hydroxyle ou methoxyle en posi-
tion 3 ', que la partie glucidique de ce produit est composée de deux
sucres dont les comportements sont respectivement identiques a ceux
du glucose et du rhamnose,

Considérant que ces deux chercheym ont ensuitie compa~
ré les spectres de 1'héterogine avec ceux d'un échantillon de diogmi-
ne ainsi que ceux de leurs composants et ont conclu a l'identité des
deux substances, " ce qui g prouvé la composition de 1'heteroside
isolé par MILHEIRO A partir du galium mollugo,” '

: Considérant que SCIENCE UNION et SERVIER soutiennent
que rien ne permet de dire que la substance étudige par POLONI4 se~

ralt la méme que celle extraite par MILHEIRG, qu'en effet le galium
mollugo contient 14 flavonoides différents et riep n'est dit ni par
MILHZIRO ni par PCLOHTA sur la méthode d'extraction utilisde 2 partir
de cette plante, que ces chercheurs n'ont dfailleurs pu travailler
sur la méme substance puisque les formules brutes des genines de leur:
produits respectifs sont différents,

. Mais considérant que ces arguments+peuvent tre rete-
nusg,
Considérant en effet que J. et M.A POLONIA ont précisé
dans leur article que le produit sur lecuel 1ls travaillalent avait
4té tiréd du galivim mollugo selon la teclnlque d'extraction de HILHURIR

Considérant que le gome5031de de MILHEIRO se différen—
cie des gutres extraits de la méme plgnte notamment par son insolubi-
1ité daens l'eau et les solvants organiqyes et par sa solubilité dans
les solutions alcalines diluées

Or considérant quo l'extdait sur lequel ont travaillé
J. et M.A POLONIA présentait les mémes caractéristiques,

Considérant que cet extrait présentait en outre la plu
part des autres propriétés trouvés par MILHEIRZ et qu'il ne paut Btre
falt état dos différences édntre les formules brutes des genines énon~
cdes dans les articles puisque les travaux de J. ot M.A POILQUIA rec-
tifinient, griace A desg méthodes plus perfectionnees, certalns deg ré~
aultats trouvéa par HILHEILO,

« Conzidérant qu'il apparait dans ces conditioms qus les
substances étudlides dans les articles HILHEIRO et POLOUIA étplent bie
les mémes, o , ,
' Considérant qus les appelantes soutiennent quo la sub
ptance étudide par POLONIA no pouvait &tre de la dioecmino car cette
genlne avalt comrs foraule CIS EIO 05 siers que la formule de la geni
ne de la dlogmine egt C16 HIZ 06 et que ces gonlnes n'ont pas la méme
rasse moldculalre, ! . ‘ : :

Q
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, Mais considérant qu'il apparait que la formule brute de
la genine indiqude dans l'article POLONIA a la page 143 ne peut résul-
ter que d'une simple erreur matérielle, qu'en effet & la pake ISI est
donnée la formule développée de cet aglucone qui correspond a une for-
mule brute CI6 HI2 06 qui est celle de la dioasmébsns, qu'il y a d'ail~
leurs lieu d'observer que l'article POLONIA indique encore que les --
gpectres infrarouges et ultraviolets ont demontre 1'identité de cet
aglucone avec celui de la diosmine,

Congidérant que lTe produit extralt par MILHEIRO étant
de méme composition que celui étudié par POLONTA avadt donc également
comme genine celle de la diOSmlnE,

Congidérant que SCIENCE UNION r"l‘ SERVIER.soutlennent
encore que les substances extraites du galium'mollugo et étudiées par
MILHEIRO et POLONIA ne pouvalent étre de la diogmine car le galium ,
mollugo ne contient pas de diosmine ginsi qu'il résulterait des tra-—
vaux de OESTERLE et VANDER, de BORISOV et de KOHLMUNZER, !

Hais considérant que de l'article publié par OESTEZIRLE
et VAIDER le 27 juillet 1925 et relgtif & I'hesperidine de metaines
plantes, il n'apparait pas que ces auteurs auraient eux-mémes travail-
1é sur le galium mollugo, qu'ils ne citent cette plante que pour dire
que KLBIN a trouvé de l'hesperidine dans certaines espaces du genre
galium dont le galium mollugo et que dans certaines de ces espéces la
présence d'hesperidine n'étalt pas constante,

Or considéraent que l'hesperldlne est tn composé diffé—~
rent de la dlosmlne,

Conslderant que XOHLMUNZER,. dans son article paru en
1965 et relatif a 1'étude des caryotypes du galimm mollugo, indique
qu'il a utilisé du methanol pour effectuer des extraits des parties
aériennes des jeunes pousses de cette plante et a travaillé sur ces
extraits méthanoliques pour rechercher 1'hétéroside flavomique F 1,

Considérant que BORISOV, dans son article paru en I974
concernant les flamonoides du galium mollugo, déclare qu'il s utilisé
de 1'hétanol a 80 % pour effectuer des extraits de cette plante et a
travaillé sur ces extfaits'éthanoaiques pour rechercher ces flavonol-
des, "

Mais considérant que KOHLMUNZER comme BORISOV ne pou-
vaient ainsi trouver de la diosmine dans leurs editraits puisque cette
substance n'est pas soluble dans le méthanol et 1'éthanol,

Congidérant qu'! 11 n'est donc pas établl que le galium
n0lluzo ne contiendrait pas de diogmine,

' Considérant par aillsurs que J et M.A. POLONIA se réfé-
rant dans leurs travaux & ceux de MILEEIRO dont ilas compléterdt les ‘re-
cherches en travaillant sur les mémes substances se référent alnsi
implicitement mais nécessairement & l'application thérapeutique donnée
par ! HILEBIRO a ceg substances, a4 gavoir l'icterse catouvapJa

Or con31dérant|que SCIZNCE UTION et SERVIER soutiennent
qu'alors que le gomesoside permettrait de traiter 1'ictire ‘catamfa@
il est constant et reconau par les autorités médicales que la diogmine
est inactive dang le treltement de cette grave maladie,

" Mais considérant que les appelantes ne produisent aucun
document & 1'appui de cettie affimatlon, \

Considérant uu contraire que CORBIERE et BELLON vorgoent
aux débats le brevet d'invention frangais n°® 2.311.028 de la sociétd
HOMMEL deposé le 12 mal I976 relatif & un procédé de fabrication de la
diosmine ou il est indiqué qu'est connue l'utilisation de ce pAoduit
en tant queitonique veineux ou régulagteur du foie,

Y
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Congidérant que les appelantes soutiennent enfin qu'en
tout état de cause il n'eat pas permis de corriger ou de compléter le:
publicatidns de MILHSEIRO par 1'étude POLONIA intervenue 20 gna plus
tard;qu'en effet, une telle opération se heurte & la régle de droit
guivant,laquelle l'antériorité doit &tre prise telle qu'elle est et
pour ce qu'ells contient avec certitude, B

Mais considérant qu'en l'espece les publicationg MIL~
HEIRO de 1939 et 1941 et la publicdtion PULONIA de I967,'toutes anté-~
gieures au dépdt du B3M 6,967 M, ne constituent pas des antériorités

i

distinctes mais une seule antériorité, ' '

Considérant en effet que 1l'article de MILHEIRO de I94I
n'est que la suite de celui de I939 et que J et lf.A POLONIA font ré-
férence expresse dans leur article a celui de MILHEIRO publié en I94I
raprellent les résultats obtenus par celui-ci et indiquent que leyrs
travaux ont pour but.-de compléter ceux de MILABIRO grace aux techni-
ques plus verfectionndes a leur disposition, gu'ils ont’ ainai prouvé
la compogition de l'hcteroside qui avait 4té isolé par leur prédéces-
geur, ,
Congidérant que 1l'article de J et MoA POLONIA tel que
ae référant & celui de MILHEIRO, complétant‘et rectifiant ses travaux
constitue une antériorité entiére et certaine au BSK 6.967 M en co
qu'il établit qu'avant le dépdt de celui-ci la diosmine était déja
connue comme ayant des propriétés curatives ou préventives en thera-
peutique humaine, . ‘

Congidérant que le BSM 6.967 ¥ doit donc &tre déclaré
nul pour défaut de nouveauté en ce qu'il vise la diosmine comme nou-

veau nédicament,
'

Considérant que CORBIZRE et BELLON opposent encore comy
me antériorité au BSH 6.967 M le médicament ACOLSMA commercialisé au
Portugal depuis 1950 par le Laboratoire ISIS devenu ultérieurcment
PARACELSIA,

Considérant qu'il résulte des documepnts produits et
n'est pas contesté que le médicarent ACOLZMA en ampoules buvables a,
au Portugal, recu l'autorisation de mise sur le marché en I94I et a
été commercialisé & partir de mars 1950, ,

Considérant que CCRBIERE et BELLON soutiennent qus
1'ACOLEMA a depuis l'origine la diosmine comme principe actif, qu'el-
les verseni aux débats : 1°- un extrait de 1'édition I966 de 1l'ency-
clopédiotportugaise des spécialités pharmaceutiques STMFOSIUI TERAPEU
TICO qui indique que les ampoules buvableg d'ACOLEMA contiennent du
glucoside flavonique de galium mollugo et ont ‘comme indication théra-
peutique 1'ictdre catarrbal et autres hepaties, 2°- une notlce inclu-
se dans l'emballage de ce médicament qui précise que 1'ACOLIHA con-
tient dans chaque ampoule buvale 10 mg de gomesoside ( 7-rhamnogluco-
gide de 5 <, T - 3! trihydroxy-4' methoxy- flavone) que le gomesoside
a été isolé du galliunm mollugo par E. HILEEIRQ et que sa formule de
structure a été mise au point récemment par J et M.A FOLOHIA qui ont
confirmd la constitution chimique du prodult par synthése, 3°- una
attestation de J.POLONIA du I8 mai 1982 qui déclare qu'’eyant. travail-
16 sur la détermination de la structure,chimique de 1'ACOLEYA dont

. lo principe actif étalt la gomesoside, il certifie avoir identifié
- ce composé dang ses travaux publiéa en 1967 comme étgnt de la diosmi-
' ne, 4°- une lettre du 20 janvier I984 du Ministere des Affaires So-

ciales du Portugal, Secrétariat d'Etat de la Santé qui indique quo le
produit ACOLEMA a été enraglstiréd lo 30 mail 1941 par la Commission de

: géglementation des produits vharmacsutiques et chimiques, sa composi-

iom Atand : wles de I § - .
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extrait du galium mollugo, que la Direction du Service de Pharmacie
et de mddicaments n'a jamals eu connaissance d'une modification quel-
conque du produit concerné depuis la date de sa mise sur le marché;
que cependant, conformément aux stipulations de l'article 14 du dé-
cret du IB décembre 1957, une demande de renouvellement de 1l'autori-
sation de vente de 1'ACOLEMA‘a été remise & 1a Direction du Service
dans laquelle est mentionnée'la compesition : Gomesoside ( 7- rhamno-
glucoside 3', 5, 7 - trihydroxy 4' - methoxy flavone),

Considdrant qu'il est constant que la formule 7- rhamno-
glucoside de 5%, 7, 3! -~ trihydroxy~4' methoxy flavone indiquée sur

.la notice insérée dans la boite d'ACOCLEMA correspond a4 celle de la

diosmine, . : '

Hais considérant que SCIZNCE UNION et SERVIZR soutiennen:
qu'il n'est nullement établi que cette notice serait antérieure au déy

pét du BSM 6.967 H le 22 janvier I968, qu'en outre elle est erronde,
yu'en effet le médicament ACOLEMA a été présenté a l'origine de sa
commercialisation comme contenant comme principe actif le gecmesoside
décrit par MILH=IRO alors qu'il serait démontré que le gomesodide
n'est pas de la dlosmine, que POLONIAA'a pas étudié le gomesoside
décrit par JMILEEIRO, que c'est inexactement que POLOHIA s cru retrou-
ver la dioguine dans la substance qu'il analysait, que la fommule
donnée par la notice ne peut donc que traduire l'erreur de POLONILY,
Qu'en outre, les documenis officiels portugais démen-

tent que 1'ACOLZHA countienne de la diosmine et qu'enfin il n'est pas
possible techniquement que 1YACOLEMA contienne cotte substance car
celle-ci n'est soludble qu'en milieuw alcalin et se dégrade dans ce
milieu einsi que 1'établit 1zbonsultation du professeur AUMCNIER,
qu'en conséquence, 1'ACOLEMA ne pourrait en tout état de cause que
contenir un produit réamultant de cette dégradation et donc différent
chiniquement et thérapeutiquement de la diosmine,

Or considérant qu'il est exact que la preuve n' est pas
apportée que la notice précitée ait été insérée dans la doite d'ACOLE
MA avant le dépft du BSM 6967 M le 22 janvier I968; qu'en effet, cet-
% notice fait état des travaux de J et M.A FOLONIA qui n'ont été pu-
bliés qu'en 1967, ‘

Yais considérant qu'il résulte de la lettre susviséo du
20 janvier 1984 du Ministere des affalrESSOClales du Portugal que la
composition de 1'4COLIMA n'avait pas été modifide depuls sa date de
nise swie marché alors que celle-ci est antérieure au dépdt du BsSH
de SCIENCE UNION, . :

1

Congidérant que, comme il a été dit ci-a-vant et con-

‘trgirement aux affirmations de SCIENCE UNION et de SERVIER, i1l résult

des travaux de J et M.A. POLONIA publiés en I967 que ces chercheurs
ont étudié le gomesoside extrait du galium mollugv et ont établi que

cette substance était de la diogsmine, '

Congsidérant qu'en conséquance les appelantes ne peuvont
faire état du fait que 1'ACOLZMA a 'été enregistré ep tant que médi-
cement au Portugal en 1941 comma conitenant du goneSOSldO extrait du
galium mollugo e% a été indiqué dans les répertoires pharmgceutiques
portnggis comme contenant ce gomesoside, pour soutenir que ce médica~
ment n'avait' pas la diosmlne comme Drin01pp actif, | :

' Conslderant qu'il gpparait que le laborut01ro ISIS g seu
lement dans la notice susviséé précisé la formule du gomesoside qu'il]

~utilisait depuis l’origine ¢ang la composition de son médicamonti ot

dont i1l était établi qu'il s ag13$a1t bien de dioamine par les tra-~

- vaux de POLONIA,

|}

Considérant qﬁo SCIENCE UNION et SERVIER ne peuvant mox

J
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plus alléguer que 1'ACOLEMA ne contiendrait pas de diosmine au motif
que le Secrétariat d'Etat 4 la Santé du Portugal dans sa letire du

22 fdvrier 1983 ne mentionne pas 1'ACOLEMA parmi les produits compre=-
nant de la diosmine dhns leur formule alors gue dans sa lettre du 11
juillet I983 il cite le médicament parmi les produits contenant du go-
mesoside, qu'en effet 11 résulte seulement de ces lettres que 1'ACOLE-
MA était répertoriéd au Secrétariat d'Etat a4 la Santé comme comportant
du gomesoside,

Congidérant que CORBIERE et BELLON produisent un rap-
port dlanglyse du 2 juin 1982 et un rapport complémentaire d'analyse
du 2 janvier 1984 -effectuéds & la demgnde de CORBIERE par Jean-Marec .
CAERON expert analyste agréé par le ministére de la Saptg gul conclut
que le pr1n01p° actif des ampoules d'ACOLEMA e4t de la dlosmlne dont
le dosage apres extraction indique un résultat légerement supérieur i
7 milligremmes par anpoule ainsi qu'un rapport d'a n?lyse du I9 Jjanvier
1984 effectué a la demande de BZLLON par Jacques SAINT-BLANCARD expert
analyste agrié par le Hihistére de la Santé qui conclut que 1'ACOLEMA
contient de la dioamine a raison de 5,9 wg par ampoule au moment de

l'a@glyse,

qu'elles font valoir que la composition actuelle de 1'ACOLEMA est sans
pertinence, le falt apposé & un brevet devant étre antérieur & la date
de sa demande,

Hais considéradt que, comme il a déja été relevé, il
apparait de la lettre du 20 janvier 1984 du Ministere des affaires so-f
ciales du Portugal que la compesition de 1'ACOLEMA n'avait pag été mo-
difide depuis sa mise sur le marché et qu'il convient de relever quae
les rapports CHERON et SAINT-ELANCARD sont sntérieura. & cette date,

Congidérant que SCIENCE UNIOH et SERVIER versent aux
débats un rapport sur l'étude de la conservation et de la stabilité
d'une solution aqueuse de diosmine & la concentration de 1 mg/ml.effec
tué le I8 mai 1984 par le professeur AUMONIER,expert analyste agréé
par le Ministére de la Santé, qui coaclut que la durée de conservation
qu'kl peut proposer pour une golution aqueuse alcaline de diosmine a
cette concentration est de sic gemaines, qu'aucuns administration de
la Santé et gucune Commission d'enregigstrement de spéciglités pharma-
ceutiques n'accorderaient l'autorisation de mise sur le marché pour
une spéoiallte augsi peu stadle,

¢ Mais considérant que CORBIERE et BELLON gont fonddes a
laire valoir que les essais présentés par le professeur ALIONIER na
reproduisaient pas les conditions réellss de la conservation du médi-
cement ACOLEMA, en raison notazmmsnt du fait que ces essails ont portd
sur une solution de diosmine dans l'eau en milieu alcalin aloss qus
1'ACOLZA est une solution de diogmins dans 1'alcool en milieu aglca-
lin,

' Considérant,que les appelnntes n'établisgsent donc pas
qu'il serait technlquement impousible qug 1'ACOLEdA contienne de la
diogming car cello~ci ge dDgraderalt genaiblement en milleu glealin
et que co médicament ne pourrait en tout &tat de cause que contenir

_un produit résultant de cette dégradation et donc différnnt ¢hindque-

ment et thérapeutiquenent de cette diosumine,

: Congidérant qu'il apparait en définitive que 1'ACOLB-
M4, médicameont ayant corme principe actif latdiommine et commercinli-
sé depuis I950 au Portugal constitue une antériorité entidre et cer-
taine au BSHY 6967 U en ce qu'il établil qu'avant le dépdt do celui-ci
la diosmine &étalt connuo comme pyant des propriétés curatives ott pré-
ventives  en thdrapeutique humaine, qu'en conséquence le BSM 6967 Y

Considérant que les appelantes contestent ces analyses!

1

doit entoxe §tra ddoalard nul pour défaut de nouveauté en ce qu'il vis
la diosnine dcmme novvast medlcamont,
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“gég flavoniques A action vitaminique P extraits des écorces deg dif-

' 1

Congidérant qu'il n'y,a donc pas lieu de recourir a
l'expertise subsidiairement proposée par BELLON,

1

Congidérant que le tribunal a retenu qu'il résultait des
traveur publiés avant le dépdt du BSM 6967 M que la dissmine était
connue comme un citroflavonoide et que les citroflavonoIdes étaient
connug comme ayant une action vitaminique P favorable sur les trouble
capillaires, que ces travaux constituent donc une antériorite opposa-
ble & ce B.S.M. en application de l'article 3 du décret du 30 mai I96

Considérant quwe SCIENCE UNION €t SERVIER soutiennent que
la diosmine ne fait pas partie des citroflavonoides ayant une action
vitaminique P; qu'en effet ces composes sont solubles dans l'eau
alors que la diogsmine n'est pas hydrosoluble, qu'en outre les citro-
flavonoides auxquels est reconnue une action vitaminique P sont com-
posés d'un melange de substances extraites des écorces de différents
citrfus et que le fait qu'un meélange ait une propriéte donnée n'em-
pliqus pas que chacun des comPOSants du mélange pogsdde ces proprié-
tes, '

Congidérant que BELLON répond qus : .

~ 1'zrticle de BABIN, BEAUVIEUX et autres du 15 décem-~
bre 1959 qui définit les citroflavonoides comme l'engemble des compo-

férents citrus n'exclut paxles compogés flavoniques insolubles dang
l'eav,

' 29~ I'grticle de R. BABIN du 25 mars I957 sur le titra-
ge des flavonoides des citrus qui mentionne les propriétés pharmaco-
dynamiques des constituants des écorces d'agrumes doués en premier
lieu d'activité vitaminique P décrit deux methodes de dosage des fla-
vonoides des citrus, l'une pour les hydro- ~insolubles et l'autre pour
les hydrosolubles et n Yexclut donc pas des composés & action vitaminij
que P cewoc qui sont insolubles dans 1'eau,

39. Jtarticle da SOKOLOFF de deécembre 1955 et le brevet
américaln FREEDMAN n® 2888281 du 26 wai I959 décrivent un compleze
bioflavonique du citron & action thérapeutique notamment 'par reductiop
de la fragilité capillaire obtenu & partir de pulpe et d'écorce de
citron et contenant 90 % des constltuants solubles dans 1'eau,

4°~ 1'article paru page I50 dans 1'édition de I960 du
THE MERCE INDEX définit les bioflavonoides comme incluant les comple-
xe3 vitemine P st les composeés 01troflavonoides, précise que des
concentrats élevés peuvent 8tre obtenus a partlr de tous les fruits
des citronniers et qu'dn les extrait. des écorces du citron par desg:

golutions alcallnes entre autres, .
1

50~ 1'article de HOROWITZ d'octobre 1956 decrit l'extrac
tion de la dlosmine comme l'un des deux gluc051d°s flavoniques ma—
jsura de l'écorce des citrony constitusat 0,3 a 0,5 ﬁ;du.p01d5 de
1'écorco séehée,

T

Que BELLON déduit de ces documents que les citroflavonoIr

des Argctivité vitaminique P incluent, las 01tro*lavon01des hydrodinso-
lubles dont la diosmine,

Congidérant quo les premiers juges ont retenu que F. coust.
TOU et R. BABIF dans leur article intitulé " A rropos des flavonoIdes"
paru en 1957 ont indiqué qu'on désignait sous le nom de citroflavo-
noides 1l'ensembls des composés flavonoides & action vitaminique P ex
traits des citrus, qu'ils ont rappele que certaing de ces compoadsg
sont hydrosolubles et que d'autrea: dont la diosmine et la diosmetiroe

|
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sont insolubles dans l'tau et que si ces auteurs ont ensuite précisé

qu'ils n'insisteront pas dans leur étude sur la diosmine et la dios-

metine qui n'existent qu'en faible proportion dans les citroflavonoi-
des, 1l n'en résultait pas woins que lg diosmine était bien considé-~

rée par eux comme un citroflavonoideg, .

Mzig considérant que les appelantes produisent devant
la Cour une attestation du IO décembre 1982 de R. BABIN qui déclare
qu'il a exclu expressément la diosmine de ses travaux en raison du
fait que ce produit est un flavonoiIde insoluble dang l'eau qui ne se
retrouve qu'd 1'état de traces dans le mélange des citroflavonoides
et seulement dans les citroflgvonoides insolubles; qu'ep conséquence
les propriétés pharmacologiques qu'il a énoncées dans 1'article " A
propos des citroflgvonoides " pour le mélange appelé " citroflavonpi-
des hydrogolubles " ne peuvent en gucun cas &tre attribuées & la dios
mine, qu'au moment de la radactlon de lag série d'articles, auxquels il
a participé de I957 & I9€0, il ndexistait pas de travaux mentionnant
une activitd pharmacologique pour la dlosmine, qu'en outre on ne pou-
vait pritendre que si un mélange possédait certaines propriétés phar-
nacologiques, cela entrainalt qu'on puisse les attribuer a chaque
constituant, qu'ainsi on ne pouvalt attribuer les propriétés pharma-
cologiques du mélange " citroflavonoides " & la diosmine et. & plus
forte raison de généraliser les propriétés des citroflavonoides a la
famille des flavonoides; qu'en conclusion, il était impossible pour
le spécianliste de déduire de ges travaux ute activité pharmacologique
pour la diosmine,

Congidérant que BELLON et CCRBIZRE ne peuvent ainsi
alléguer que les travaux auxquels R.BABIN avait participé aurailent
révéls les qualités thérapeutiques de la diocsmine,”

Or conaidérant qu'il ne peut résulter de l'article de
SOKOLOTF et du brevet FREEDMAN que la diosmine ferait partie des bio-
flavonolides ayant une action *herapnuthue alors surtout que ces do-
cuments décrivent un complexe bioflavonoique contenant 90 % de cong-
tituants solubles dans l'eau,

Considérant qu'il est conatant que la diosmine est so
q 1 T

‘luble dans les solutions alcalines mais qu'il ne' peut &tre soutenu qu

1tarticle de THE XZRX INDZX enseignersit que cette substance figure-
rait parmi les ccaposés flavonoIdes des citrus & action vitaminique

P au motif que cet article mentionrait que les solvants utilisés dans
les procédds d'extraction comprenaient les alcalls aqueux,

Congidéran% que si l'article d'HOROWITZ indique.que
la diosmine a été isolée comme un des deux glucosides flavones ma—
jeurs extraits des citrus, il n'enseigne pas que la diosuine auralt
une action vitaminique P, qu'en effet aprés avoir raprpelé qua les
flavonoXdes des citrus ont falt 1'0bjot des dernitres années d'études
considérables en particulier 'en relation avec leuvrs actions biologi-
ques rapportées, il indiqus avoir trouvé dans 1'écorce des citrons
wn mélange compliqué de composés phénoliques dont deux glucgsides
flavones, ) t

Or considérent que le fait qu'una conmposition aurait
une actién vlologiquae ne permet pas d'attribuer cette action a tel
ou tel de sea ccaposantsg,

Congidérant qu'il en résulte que BELLON et CORBIERE
n'apportent pas la preuve qui leur incombe que les travaur sur les
citroflavonoides publids anterleurement au dépdt diu BSH 6967 I réve-
lalent l'action thérapeutiquo de la dicemine, qu'il s'ensuit quo BELA
LON et CORBIERE ne peuvent opposer ces travaux comme Lnb ante*iorito
certaine au BSA 6967 M,

Considérant que dans ces condi iong, il n'y a pas 1liet

o L kS
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réparation formées de ce chef'par SCIENCE UNIOH et SERVIER,

" primés de DIORIVEN dansbn flacon portant 1'étiquette " Besai 8194

de rechercher si, comme le soutiennent encore'les appelantes, dans
le cas ou la diosmine auralt été comprige dans la chtégorie des citro-
flavonoIides dont on connaissgidit les propridtés thérapeutiques la séA
lection de la diosmine enseignée dans le BSH présenterait une nouveau-
té brevetable, T

1

- Congidérant que BELLON soutient que la diosmine a été
extrgite de plantes dont 1l'utilisation en thérapeuti&ue_humaine dtait
connue par llarticle MORITA et FUKUTA paru en 1967 dans le journmal de
la socidté pharmaceutique du Japom YAKUGAKT ZASSHI, par l'article
d'ARTHUR, HUIL et NG parn enm 1959 dans le journal de la société de chi-
mie et par l'article de GARNIER et autres publié en IS6I dans le to-
me II de 1l'ouvrage " Regsources médicinales de la flore frangaise ",
qu'il en résulterait que la diosmine qui €tait la substaoce intéres-
sante contenue dars ces plantes avait déja été utilisée a des fins
thera“euvlques avant le dépdt du BS¥ 6967 H,

Considérant que BELLON allegus que dans: le’ premler arti-
cle, MORITA et FUKUTA déclarent gvoir isolé la diosmine du pdricarpa
du " Karatu no sansho et du lnuzansho dont les fruits sont utilisés
contre les indispositions dues & la chaleur estivale pour la premiére
plante et contre la toux pour la seconde plante, que dans le deuxidme
article les auteurs déclarent que les racine de la plante zanthoxy-
luz pvicennae contient de la diosmine et que cette plante est utili-
gée pour traiter les maux de gorge et la jaunisse et que selon le ~-
troisidtme grticle, la diosmine est la premiire subastance intéressante
trouvée dansg L'lIysbpe, plante qui est d'un emploi courant contre la
toux et l'oppression, . o B -

Mais considérant que g'il apparait de ces articles d'une
rart que les plantes en question contienmnent de la diosmine et d!autr:
part que ces planies seraient utilisées a des fins thérapeutiques, il
n'est pas établi que la diosmine constitue le principe actif qui jus-
Hfie une telle utlllsatlon, que le fait-qu'une plante aurait une ac-
fion thérapeutique n'implique pas qu'une.substance extraite de sa con-
position Dosoederalt en elle-m»me ces mémes qusalités,

—

e

Con51derant qu il en résulte que les articles précités
ne consti tuen» pas des antérlorltés certaines opposables au BSM 6957 li,

III.~ Sur les demgndes en contrsfacon du BSHM 6967 M-

ConSLderant que ce, BSHM ayant ete déclaré nul pour défaut
de nouveauté en ce qu'il vise la diosmine gomme rédicament nouveau
par dpplication du décret du 3 mpix 1960 en raison des gntériorités
totalos et certaines counstitudes par 1l'article de J et M.A FOLONTA
ge référant aux articles de HILHEIRO et par le médicament portugais
ACOLEMA, il y a lisu de débouter SCIENCE UNIOH et SERVIER de leur
action en contrefagon,de dire que COBBIERE n'a pas porté atteinte aux
droits de SCIEKCE UHIOM sur ce brevet et de rejeter les demandes ds

IV.- Sur 1p demande de la _socidté CORBISRR en nullité du procds-ver—
bal de salslc contrefacon du 2 avril IS8I-

Connidérant qu en vertu de l‘ordonnance rendus le 25 maris
1981 par le Président ¢u triltunal de grande lnstance de Nanterws, la
goclété SCIENCE UNIOF a falt dresser procés~verbal du saisie-contre-
fagon par hulssier deygustxce le 2 gvril IOB; au sitge soclal de la
gocidté CORBIERS. & Nanterre, qus 1l'huipsier de justice a saial I0 com!-
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CORBIERE ... 500 grammep de comprimés DIORIVEN " et a annexé au pro- 4%h- A du
cés-verbal en photocopies un dossier intitulé " Dossier technique de 27 novembre 193.
la spécialité DIORIVEN ", des dossiers relatifs & la bibliographie de
cette spécialité et & son analyse critique, & l'expertise analytique
et & l'expertive toxicologique de ce médicament ainsi qu'une corres-
pondance échangée entre la sbciété CORBIZRE et divers professionnels
intéresgant le DIORIVEN et son principe hctif la diosmine,

t

Congidérant que la société CORBIERE demande que cette .
galsie soit déclarée nulle comme contragire aux prescriptiong de l'ar-
ticle 54«de la loi du 2 janvier 1968 qui ne permet que la saisie d'obs
jets prétendus contrefaisants'et que soient restituds les comprimés

de DIORIVEN ainsi que les photocopies des dossiers et corresppndances

Congidérant qu'elle allégua que la fabrication et 1'ut:
lisation & des fina expérimentales de 500 grammes de RIORIVEN compdor-
tant de la diosmine (produit librement vendu dans le commerce)‘dans 1¢
cadre de 1'élagboration de gon dossler d'antorisation de mise sur le
marché pour le DIORIVEN,: sont couvertes par 1'exception prévue & 1l'ars
ticle 30 de la loi du 2 jsnvier I968 de telle sorte que les lots ex-
périmentaux de DIORIVEN non conditionnés ne pouvaient constituer'des
objets prétendufment contrefaisants et qu'il en étalt de méme des dosl
siers strictement confidentisls relatifs & la demande d'AMY et desti~-
nés uniquement & 1'Administration alnwi que des.correspondances qul
ne se rapportaient pas A des offfes de vente du DIORIVEN et ne pou-
~ valent donc constituer les instruments d'une contrefagon éventuelle,

Considérant que SCIENCE UNION ne peut faire valoir que
le President du tribunal de grande instance avait en 1l'espéte le pou-
voir d'autoriser la constatation non seulement des fails de contrefa-

¢on mals encore des faits connexes de concurrence déloyals,
t

Considérant en effet qu'il n'a été gsaisi que de faits
de contrefagon et n'a autorisé que la salsie de produits et de docu-
ments se rapportant & la contrefagon alleguee,

5 Hais congidérant que pour ce faire, le Président du
triubunal de grande instance de Nanterre a autorisé l'huissier conmis
3 saisir réellement deux boites de DIORIVEN et & saisir par descrip-
tion ouw reproduction tous documents et correspondances pouvant éta~
bllr la preuve, l'origine et 1{étendue de la contrefagon, notanment
bous documents ayant permis d'obtenir l'autorisation de nise sur le

narchéd, qu'il appareit donc que les gaisies ont été effectudes confory
mément aux autorlsatlona accordées par 1'ordonnance du 25 mars I931I,

r echerche de la preuve, de l’orlg*ne et de l'étendus de la contrefa-~
Gong : 3
Con31derant en effet que si la loi du 2 janvier 1968

précise que les dr01tq conférés par un brevet ne s'étendent pas aux
actes acconplis dans ‘un cadre privé et A des fins non commerciales,
en 1°' eap%ce 1'élaboration du. DIOBIVEN gvait wme fin commerciale puis-

ue dda lo 30 juillet ISEO le.Hinistére de la Santé avait accqrdé a
%E gocidté CORBIERE 1'autorisation 'de mjse sur Aa marcho du DIORIVEH
en vus de sen débit A titre grutu‘t et onéreux,

Congidérant qlre ces saisies étalent justifides partla S
{
I

Conpidérent que les documents contenus dana le d0331nr}
d'autorisation de mise sur le marché et les correspondances échangées f
|

!

|

par CORBIERE avec divers profe531onnals et qui concernsient notammant%(

. une commercialisation éventualle du DIORIVEHN étnlent également de na—|
ture 4 établir l'existence et 1l'étendue de la contrefagon, '

Congidérant qu'il apparait dans ces conditions que les
saiqies incximin4es ont oté régulitrement Ordonnees at cxecutées, ](

‘ ' Conaidérant qu'il résulte ' allleu*ﬂ du. proctg-verbal 159
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CORBIERE qui assistait aux opérations a accepté de remettit les dos-
siers aprés avoir consulté son avocat et en a effectué lui-méme les
phot0copies annexées au proceés-verbal, qu'en‘outre la sociétdé CORBIERE
n'a pas ensuite saisi en référé le Président du tribunal deérande ing~
tance comme elle en avait la possibilité, '

. Congidézant qu'il y a donc lieu de débouter CORBIQRE
de sa demande en nullité du proces-verbal de saisie-contrefagon,

Congidérant cependant que les appelantes étant déboutces
de'leur action en contrefa¢on en raison de la nullité du BSM, il con~-
vient de confirmer le jugement en ce qu 'il g prononcé mainlevée des
salsies,

1

V.- Sur les demsndeg de SCIENCE UNION' et de SERVIER en concurrence déi
loyale-

Considérant que les gociétés SCIENCE UNION et SERYIER
reprochent de ce chef & la société CORBIERE :

1%~ dtavoir utilisé, dans les opérations d'obtention
de l'autorisation de mige sur le marché de son médicament RIORIVEN,
des documents et des informgtions dont son président,. M. Jérdme CORBIB
RE, avait eu connpissance au cours de son emploi aux laborat01res SER~
VIER du 24 Julllet 1972 au 21 janvier 1976, ]

~ d'avoir, dans seg propositions de cession & des so-

ciétés pharmaceutiques de l'wutorisation de mise sur le marche du DIO-
RIVSN obtenue. le 30 juillet 1980 sous le n° 323896-6, fait référence
au DAFLON, médicament exploité par la sociétd SZKVIER et dénigré le
BSH 6967 H de la soclété SCImNCm UNION en affirmamt sa nullite,

. Congidérant que le proces-verbal de saisie-contrefagon
ayant été déclaré valable et la préuve de la concurrence déloyale pou-
vant &tre apportée par tous moyens, SCIENCE UNION et SERVIER ont la
possibilité de fonder leurs demandes sur les documents salsis en ce
qul concerne ces deux griefs,

Consiliérant sur le premier grlef que les appelantes alley
guent qu'il apparait du dossier saisi de demande d'autorisation de mis
sur le marché du DIORIVEN que dans ce dossier flgurent trois rapports
d'expertise que SERVIER avait fait effectuer afin d'obtenir 1'autori-
sation de mise sur le marché pour son vropre médicament le DAFION, a
savoir l'expertise pharmacologique du docteur BALEA du 12 avril 1968
l’expertisé clinique du 9 octobre I969 du professeur BOUCHAT et l'ex-
rertise clinique (non datée) du docteur DANEL et que dans son analyse
critique de la bibllographle, CORBIABE a'est péféréd & des études faite(
avec le DATLON, . : 1

Mais congidérant qu'il apparait des documents produdita
que Tes *apports i’expertlse en cause ont été publiés dans la revue
" La vie médicale " le premlEr en novembre 1971, leé deuxitme dang le
miméro spécial de la méme année et le troisieme en janvier 1972,qu'en
outre les rapports d'expertise ont été publiés par la société SEBRVIER
elle-méme sous la référence DAFLOKdans une forme identique a cello ol
ils ont été trouvés dans le dossier d'AMM de CORBIERR,

Considerant quw les appelsntes ne peuvent donc prétendre
que lo soclétd CORBIERR auralt uitilisé des documents et informgtions
dant son président auralt eu connaissance au cours de son emploi ad
Laboratoire SERVIER puisque lesdits documents e’ informations avalent
§t4 diffusés dang le public avant méme que Jérdme CORBIERE ne soit em-
ploye chez SERVIEH

Congidérant qu'en raison de leur diffusion dans le pu-
bliﬂ CORBIERE pouvait utlllser ceés documents dans son dosgier de de-
mande d'autorisation de mise sur le marché, que le premier griof n'sst
dono puy {tudliy ' '

|
|
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- Congidérant sur le seonnd grief que la Cour adopte
1'analyse effectuée par le tripunal des correspondances échangées en-
tre la société CORBIERB et divers laboratoires susceptibles de s'in-

téresser & la commerc1allsat10n du DIORIVEN entre le 14 novembre 1978
‘ 1

et le 11 septembre 1980,

Considérant qu'il résulte de ces correspondances que,

comme l'ont dit exactement les premiers juges, la société CORBIERE

en alléguant la nullité d'un titre (le BSH 6567 M) avant gque celle-ci
ait été effectivement prononcée, en propOSant sciemment A d'éventuels
cocontractants de " détourner " la léfislation et lss régles commer—
ciales en vigueur et en cherchant a tirer parti & son profit d'une si
tuation acquise par un concurrent s'est rendue coupable de concurren-
ce déloyale au préjudice de la société SCIENCE UNION,

Considérant que CORBIERE\he peut prétendre que 1'indi-
cation selon laquelle le BSM 6967 M pouvait étre déclaré nul n'est
paw en elle-méme constitutive de concurrence déloyale alors que cetie
nullité a été confirmée  par le tribumal et qu'il apparait que les pre
miers juges se seraient beaucoup plug penchés sur la forme épistolai-
re dans laquelle elle a propose de communlquer son. savoir & d'autres
laboratoires, N :

t .

' Considérant en effet qu'un brevet es% présumé Valable
jusqu'ad démisibn cpntraire des tribunaux et que CORBIERE a commis une
faute dommageable en affirmant cette nullité avant que cdtte décision
goit intervenue et méme avant qu'elle ait demandé au tribumal de pro-
noncer cette nullité et que par ailleurs, comme il a été dit ci-agvant
il apparait qua COREI“RM ne s'est pas contentée dans ses correspon-
dances de proposer & d‘autres laboratoires de leur c0mmun1quer son sa
voir, : ¢

Considérant que le tribunak a relevé que les falts de
concurrence déloyale établis contre CORBIERE étant tous antérieurs au
€3 mars I98I ne pouvgient &tre invoqués par SERVIER qul n'avalt pu-
blié qu'a cette date la convention de licence la liant & SCIENCE UNIO

et dtablissant ainsi ses droits sur le BSH 6967 H,

Congidérent que SERVIER soutient que ces actes de
concurrence déloyale lui ont préjudicié en tant que lieencléa,

‘ "Mais conélderhn» que lesdits actes étaient de nature

a duire & la valeur du BSi 6967 U a une époque o SERVIER ne pogsé-
dait pas encore sur ce brevet de droits opposables aux tiers et qu'il
n'est pas établi qu'ils alent ensuite préjudicié a l'exploitation de
ce brevet par SERVIER en tant que licencidée,

Congldérant qu'il y a donc 11eu de’ confirmer le Juze~
ment en ce qu'il a dit que SERVIER était irrecevabdle et mal fondéo
en sen action en concurrence déloyale,

Congidérant que le tribungl a exactement appréclé 1la
réparation du préjudice gubi par SCIEXCE UNION pour les falts de con-
currence déloyale établis & spn @éjudice en condamnant CORBIERZ h
lul verser de ce chof ume indemnité de I00.000 frs,

Considérant qu'il n'y a ms liew d'y ajouter une in-
terdiction sousg astreinte de répéter les asctes de concurrence déloya-
lo non plus qu'une mesure de publlcation du presen& arret aux frais.
de COHBIERE

VI. - Sur la demande de CORBIBRM en dormngmes—d.nter€t.l _-:“

Connidérant qub ‘CORBIERE demnnde lztondamnation de’

SCIZHCE UNION ot do SERVISR pu! palement de la somxe de 300.000 frs &

titre deo dermages«~intdrdty en indemaisation du préjudice moral et ma-
tériel qu'allo & subl du fzly do leurs procddures adbusivez st gllé-
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gations mensongeéres,
. N )

v Mais considérant qu'il n'apparait pas que les procédures
envagees par SCIENCE UNION et SERVIER aient eu un caractere abusif,
qu'elles ont pu en effet se méprendre de bonne foi sur la validité
du BSM 6967 M et qu'il y a lieu de relever que leurs demandes en con~
currence déloyale ont été reconnues px&tlellement blen fondées en ce

~qui concerne SCIENCE UNION, ", - _ , '

1 Considérant qu'il n'apparait pan non plus que SCIENCE

_UHION ET SERVIER auraient été de mauVaise foi dans leurs allégations

concernant léutilisation par CORBIBRE de documents qui avgient &té
réalisés pour le compte.de SERVIER et qu'il n'est pas établi que ces
allégations auraient préjudicié a.CORBIZRE, .

1 » Considérant qu'il y a donc lieu de débouter CORBIERE de
sa demande en dommages-intéréts comme mal fondée,

VIl.~ Sur ies demandes des partieg pour frais irrépétiblesg et sur
les dépens - '

{

Congidérant que SCIENCE UNION, SERVIER et CORBIZRE suc-
combant partlellement dans leurs pretentlons, il ést équitable de
laisser a4 leur charge les frals non comprls dans les depens qu'elles
ont exposés tant en premiére instance qu'en appol qu'il y a donc
lieu de débouter ces sociétés des demandes qu'elles ont formdes en

'appllcation de l'article 700 du nouWeau tode de procedure civile,

Considérant que de mlme le tribungl ‘a exactement fait
masse des dépens de premiére instance et dit qu'ils doivent é&tre
supportés pour moitié, d'une part, par SCIENCE UNION et SJRVIER et,
d*autre part, par CORBI:RE, .

o Considérant que SCIENCE UNIOH ot SERYIWR sont déboutées
de leur sppel prlnc1paLét CORBIERE de son appel incident cependant
que BELLON est bien fondée en son intervention tendant & confirmer
la nullité du 3SH et 2 débouter SCIENCE UNION et SERVIER de leur ac-
tion vn contrefagon,

Congidérant qu'il y a donc lleu-de partager par moitié
les déocens d'appel, & 1'exception de ceux d'intervention de BELLOH,
entre SCIENCE UNION et SERVIER d'une part et CORBIEKE de l'autrO, et
de dire que los dépens de l'intervention de BELLON seront a la charge
de SCIENCE UNION et de SERVIER, . . L

_ PAR CES MOTIFS, et ceux non contraires des premiers
Juges, " ! . :
1

Regoit la 30c16t6 LAPORATOIRE ROGER BELLON en son in-
tervention, L )

) t

Déboute les sociétes SCIENCE UHIOH BT COMPAGHIE et LES
LABORATOIRES SERVIER de leur appel princlpal, :

Déboute la soc1eté COHBIERE RMDP- RECHERCHE MEDICALE

, DEYELOPPEHLNT PHARMACEUTIQUE de son’ appel incident,

‘ :
Confirme en toutes Sses dispositions le jugement remdu

"le 8 juillet I982 par le tribunagl de grande instance de'Paris en pré-

cisant seulement que le numéro du BSM annulé est 6967 M et non -
6967-04 comme indiqué par erreur au Jugement,

[ ,

+ Fait nasse des dépens d'appal, al’ e*ception de ceux

_COnce*nint l'inteTVGutﬁon de la BOCie?e LABORATOIR& ROGBR BELLOXN et

— e . o 1
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dit qu'ils seront partagés par moitié entre+SCIENCE UNION 2T COMPAGNIE
et LABORATOIEZS SIRVIZR d'une part et 1li société CORBIZRE RMLDP- RECHZR
CHz MEDICALE DEVELOPZEMENT FHARMACEUTIQUE- d7autre part,

Condamne les sociétés SCIENCE UNION ZT COMPAGNIE et
L2S LABORATOIRES SZRVIER aux dépens relatifs a 1’1ntervent10n de la
société LABCRATOIRE ROGER BELLON,

Dit que les avoués de lgtause, chacun en ce qui le
concerne, pourront recouvrer directement contre les parties condamnées
ceux des dépens dont ils ont falt l'avance sans avoir regu provisione

.
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