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REGULAMENTUL DELEGAT (UE) 2024/ 1701 AL COMISIEI
din 11 martie 2024

de modificare a Regulamentului (CE) nr. 1234/2008 in ceea ce priveste examinarea modificarii
conditiilor autorizatiilor de introducere pe piatd acordate pentru medicamentele de uz uman

(Text cu relevanti pentru SEE)

COMISIA EUROPEANA,

avand in vedere Tratatul privind functionarea Uniunii Europene,

avand in vedere Directiva 2001/83/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 6 noiembrie 2001 de instituire a unui
cod comunitar cu privire la medicamentele de uz uman ('), in special articolul 23b alineatul (2a),

avand in vedere Regulamentul (CE) nr. 726/2004 al Parlamentului European si al Consiliului din 31 martie 2004 de
stabilire a procedurilor la nivelul Uniunii privind autorizarea si supravegherea medicamentelor de uz uman si de infiintare
a unei Agentii Europene pentru Medicamente (%), in special articolul 16a alineatul (3),

intrucat:

(1)

Cadrul juridic al Uniunii referitor la modificarea conditiilor autorizatiilor de introducere pe piatd este stabilit in
Regulamentul (CE) nr. 1234/2008 al Comisiei (). In lumina experientei practice dobandite prin aplicarea
regulamentului mentionat, este necesar si se recurgd la revizuirea acestuia, in vederea stabilirii unui cadru juridic
mai simplu, mai clar §i mai flexibil, garantind totodata acelasi nivel de protectie a sindtatii publice.

Procedurile prevdzute de Regulamentul (CE) nr. 12342008 trebuie in consecintd ajustate, fird a se indeparta insa de
la principiile generale pe care se intemeiaza aceste proceduri.

Pentru a realiza cresteri ale eficientei si pentru a reduce sarcina administrativd pentru industria farmaceutic3, precum
si pentru a utiliza mai eficient resursele autoritdtilor competente, cadrul juridic existent ar trebui simplificat si
optimizat, asigurand aceleasi standarde in materie de calitate, eficacitate si sigurantd a medicamentelor.

Pentru a tine seama in mod constant de progresul stiintific si tehnic si pentru a asigura simplificarea procedurilor de
modificare, este posibil sd fie necesar ca orientdrile de clasificare s fie actualizate mai frecvent pe baza acestor
cunostinte. In acest scop, agentia ar trebui sd furnizeze recomandiri anuale privind modificirile neprevizute si
orice actualiziri care urmeazd s fie integrate in orientdri §i publicate in versiunea electronicd pe site-ul web al
Comisiei.

Gruparea mai multor modificdri intr-o singurd transmitere este deja posibild in anumite cazuri. Cu toate acestea,
experienta practicd si cunostintele dobandite in urma procedurii de repartizare a sarcinilor au ardtat cd gruparea
modificirilor ar putea fi extinsd pentru a permite o mai mare flexibilitate si pentru a spori armonizarea. Prin
urmare, ar trebui introdusd o singurd prezentare a modificdrilor conditiilor mai multor autorizatii de introducere pe
piatd (,gruparea secundard a modificdrilor”) pentru a permite titularilor autorizatiilor de introducere pe piatd si
includid autorizatia lor de introducere pe piatd pur nationald in gruparea secundard a modificirilor si sa isi
armonizeze autorizatiile de introducere pe piatd pur nationale in diferite state membre.

() JOL311,28.11.2001, p. 67, ELL http://data.europa.cu/eli/dir/2001/83oj.
JO L 136, 30.4.2004, p. 1, ELL http:|/data.europa.eu/eli/reg/2004/726/oj.

~

() Regulamentul (CE) nr. 1234/2008 al Comisiei din 24 noiembrie 2008 privind examinarea modificirii conditiilor autorizatiilor de
introducere pe piatd acordate pentru medicamentele de uz uman si veterinar (JO L 334, 12.12.2008, p. 7, ELL http://data.europa.eu/

elijreg/2008/1234/0j).

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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(6)  Procedura de distribuire echitabild a sarcinilor pentru modificdri permite deja in prezent o singurd prezentare a
modificdrilor conditiilor mai multor autorizatii de introducere pe piatd detinute de acelasi titular al autorizatiei de
introducere pe piatd. Pentru a evita suprapunerea inutild a eforturilor de evaluare a modificirilor, autoritdtile
competente ar trebui sd aibd posibilitatea de a prelucra toate modificarile corespunzatoare in cadrul procedurii de
distribuire echitabild a sarcinilor.

(7)  Progresele stiintifice si tehnologice si deceniile de experientd in fabricarea medicamentelor biologice permit aplicarea
unei aborddri bazate pe riscuri pentru schimbdrile de calitate legate de respectivele medicamente biologice. Prin
urmare, este oportun si se adapteze abordarea de clasificare a unora dintre modificirile de calitate legate de
medicamentele biologice ca fiind, in mod implicit, modificiri majore. Aceasta se va aplica tuturor medicamentelor
biologice, inclusiv medicamentelor pentru terapie avansata.

(8)  Pe baza experientei dobandite in urma pandemiei de COVID-19 si a adaptdrilor sistemelor de modificare efectuate
pentru a asigura eficacitatea continud a vaccinurilor prin modificarea compozitiei acestora, astfel incat si se asigure
o protectie impotriva tulpinilor noi sau cu variante multiple, in contextul pandemiei respective sau in general, ar

trebui introduse posibilitdti similare de modificare a compozitiei pentru alte vaccinuri in vederea abordarii unei
situatii de urgentd de sdnitate publica.

(9)  In conformitate cu abordarea aplicatd in cazul vaccinurilor antigripale de uz uman, este necesar ca actualizirile
vaccinurilor impotriva coronavirozei umane si fie rationalizate in afara unei situatii de urgentd de sindtate publicd.
Astfel, examinarea modificirilor care privesc schimbdrile aduse substantei active in scopul actualizirii anuale a unui
vaccin impotriva coronavirozei umane ar trebui sa respecte aceleasi norme ca si vaccinurile antigripale atunci cand
agentia considerd cd acest lucru este necesar din perspectiva sdnatatii publice si ia in considerare abordirile globale
ale actualizarilor vaccinurilor impotriva coronavirozei umane.

(10) Este necesar si se tind seama de evolutiile apirute ca urmare a eforturilor de aliniere la nivel international a
gestiondrii ciclului de viatd al medicamentelor, in special in contextul Consiliului International pentru Armonizarea
Cerintelor Tehnice de Inregistrare a Produselor Farmaceutice de Uz Uman. Acest lucru poate fi sprijinit prin
utilizarea unor instrumente de reglementare suplimentare, cum ar fi protocoalele de gestionare a modificirilor dupa
aprobare.

(11) Regulamentul (UE) 2019/5 al Parlamentului European si al Consiliului () a translatat anumite elemente principale ale
sistemului de examinare a cererilor de modificare previzut in Regulamentul (CE) nr. 1234/2008 in
Directiva 2001/83/CE si in Regulamentul (CE) nr. 726/2004. Prin Directiva 2001/83/CE si Regulamentul (CE)
nr. 726/2004, Comisiei i se conferd competenta de a adopta acte delegate pentru a completa aceste elemente
principale prin stabilirea unor elemente suplimentare necesare si pentru a adapta sistemul de examinare a cererilor
de modificare la progresul tehnic si stiintific. Pentru a evita orice suprapunere inutild, este oportun sd se elimine
aceste elemente din Regulamentul (CE) nr. 1234/2008. Avénd in vedere modificirile introduse prin Regulamentul
(UE) 2019/6 al Parlamentului European si al Consiliului (), care prevede ci Regulamentul (CE) nr. 1234/2008 nu se
mai aplicd medicamentelor de uz veterinar, orice trimitere la medicamentele de uz veterinar ar trebui eliminati din
Regulamentul (CE) nr. 1234/2008.

(12)  Ar trebui stabilitd o perioadd de tranzitie pentru a oferi tuturor partilor interesate, in special autoritdtilor competente
ale statelor membre si industriei farmaceutice, timpul necesar pentru a se adapta la noul cadru juridic.

(13) Prin urmare, Regulamentul (CE) nr. 1234/2008 ar trebui modificat in consecinta,

(*) Regulamentul (UE) 2019/5 al Parlamentului European si al Consiliului din 11 decembrie 2018 de modificare a Regulamentului (CE)

nr. 726/2004 de stabilire a procedurilor comunitare privind autorizarea si supravegherea medicamentelor de uz uman si veterinar si
de instituire a unei Agentii Europene pentru Medicamente, a Regulamentului (CE) nr. 1901/2006 privind medicamentele de uz
pediatric si a Directivei 2001/83/CE de instituire a unui cod comunitar cu privire la medicamentele de uz uman (JO L 4, 7.1.2019,
p. 24, ELL http:[/data.europa.eu/eli/reg/2019/5/0j).

() Regulamentul (UE) 2019/6 al Parlamentului European si al Consiliului din 11 decembrie 2018 privind produsele medicinale veterinare
si de abrogare a Directivei 2001/82/CE (JO L 4, 7.1.2019, p. 43, ELL http://data.europa.eu/eli/reg/2019/6/o0j).

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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ADOPTA PREZENTUL REGULAMENT:

Articolul 1

Regulamentul (CE) nr. 12342008 se modificd dupd cum urmeazi:
1. Titlul se inlocuieste cu urmatorul text:

,Regulamentul (CE) nr. 1234/2008 al Comisiei din 24 noiembrie 2008 privind examinarea modificirii conditiilor
autorizatiilor de introducere pe piatd acordate pentru medicamentele de uz uman”.

2. Articolul 1 se modificd dupd cum urmeaza:
(a) alineatul (1) se inlocuieste cu urmatorul text:

»(1)  Prezentul regulament stabileste dispozitii privind examinarea modificirii conditiilor autorizatiilor de
introducere pe piatd acordate pentru medicamentele de uz uman in conformitate cu Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 sau cu Directiva 2001/83/CE.”;

(b) alineatul (3) se inlocuieste cu urmitorul text:

»(3)  Capitolul I se aplici numai modificdrilor conditiilor autorizatiilor de introducere pe piatd acordate in
conformitate cu capitolul 4 din Directiva 2001/83/CE.”

3. Articolul 2 se modificd dupd cum urmeaza:
(a) partea introductiva se inlocuieste cu urmdtorul text:
,In sensul prezentului regulament, se aplici definitiile de la articolul 1 din Directiva 2001/83/CE.
Se aplicd, de asemenea, urmdtoarele definitii:”;
(b) punctul 1 se elimin;
(c) seintroduce urmdtorul punct 6a:
,6a. «autoritate de referintd» inseamna:

(a) agentia, in cazul in care cel putin una dintre autorizatiile de introducere pe piatd in cauza este o autorizatie
de introducere pe piatd prin procedura centralizatd;

(b) autoritatea competentd a statului membru aleasd de titular si acceptati de autoritatea competenta respectiva
sau aleasd de grupul de coordonare mentionat la articolul 27 din Directiva 2001/83/CE, daci niciuna dintre
autorititile competente ale statelor membre nu este de acord sd actioneze in calitate de autoritate de
referintd, in celelalte cazuri;”.

4, La articolul 3 alineatul (3), litera (b) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(b) in cazul in care autoritatea competentd a statului membru de referintd mentionat la articolul 28 din
Directiva 2001/83/CE («stat membru de referintd»), in urma consultdrii cu alte state membre in cauzd sau cu
agentia, in cazul unei autorizatii de introducere pe piatd prin procedura centralizatd, sau cu autoritatea
competentd, in cazul unei autorizatii de introducere pe piatd pur nationale, concluzioneazd, in urma evaludrii
validitdtii unei notificiri in conformitate cu articolul 9 alineatul (1), cu articolul 13b alineatul (1) sau cu
articolul 15 alineatul (1) din prezentul regulament si luind in considerare recomandirile emise in temeiul
articolului 5, cd modificarea poate avea un impact semnificativ asupra calitdtii, sigurantei sau eficacititii
medicamentului in cauzd.”

5. Articolul 4 se modificd dupd cum urmeaza:
() laalineatul (2), se adaugi al doilea si al treilea paragraf, cu urmdtorul text:

»Agentia, in cooperare cu autorititile competente ale statelor membre, raporteazd anual Comisiei cu privire la
recomanddrile privind modificarile neprevizute mentionate la articolul 5 care au ca rezultat o noud clasificare a
modificdrilor si furnizeazd informatii cu privire la actualizdrile necesare care trebuie incluse in orientirile
mentionate la alineatul (1).

Comisia ia in considerare raportul fird intarzieri nejustificate si integreazd o noud clasificare a modificarilor si
actualizirile necesare ale orientdrilor.”;

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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(b)

se introduce urmatorul alineat (3):

,(3) Comisia poate publica versiunea electronicd a orientdrilor pe site-ul siu web. Aceastd versiune electronicd
poate include o noud clasificare a modificarilor si actualizirile necesare ale orientdrilor inainte de actualizarea
periodicd a acestora, in temeiul alineatului (2).”

6.  Articolul 5 se modificd dupd cum urmeazi:

@)

(b)

alineatul (1) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(1) Inainte de transmiterea unei modificiri a cirei clasificare nu este previzutd in prezentul regulament,
titularul poate solicita o recomandare privind clasificarea modificarii, dupd cum urmeaza:

(a) agentiei, in cazul in care modificarea se referd la o autorizatie de introducere pe piatd acordatd in temeiul
Regulamentului (CE) nr. 726/2004;

(b) autorititii competente din statul membru in cauzi, in cazul in care modificarea se referd la o autorizatie de
introducere pe piatd pur nationald;

(c) autoritdtii competente a statului membru de referint, in celelalte cazuri.

In cazul in care se solicitd o recomandare din partea agentiei, astfel cum se prevede la primul paragraf litera (a),
aceasta consultd grupul de coordonare in cazul in care se preconizeazd ci recomandarea va avea ca rezultat o
noud clasificare a modificarii.

In cazul in care se solicitd o recomandare din partea autorititii competente a statului membru in cauzi sau a
statului membru de referintd, astfel cum se prevede la primul paragraf literele (b) si (c), autoritatea relevantd
consultd grupul de coordonare si agentia, in cazul in care se preconizeazd cd recomandarea va avea ca rezultat
o noud clasificare a modificrii.

Recomandarea este in concordantd cu orientirile mentionate la articolul 4 alineatul (1). Recomandarea se emite
in termen de 60 de zile de la primirea solicitirii si se transmite titularului, agentiei si grupului de coordonare.”;

la alineatul (1a), al doilea paragraf se inlocuieste cu urmitorul text:

,Recomandarea mentionatd la primul paragraf este in concordantd cu orientdrile mentionate la articolul 4
alineatul (1). Recomandarea se emite in termen de 60 de zile de la primirea solicitirii i se transmite titularului,
agentiei si autoritatilor competente din toate statele membre.”;

se introduce urmatorul alineat (3):

»(3) Recomandarea mentionatd la alineatul (1) care are ca rezultat o noud clasificare a modificarii este
integratd periodic in orientdrile mentionate la articolul 4 alineatul (1), in conformitate cu articolul 4 alineatul
(2) al treilea paragraf.”

7. Se introduce urmatorul articol 6a:

JArticolul 6a

Instrumente de reglementare suplimentare

In cazul anumitor modificiri ale informatiilor chimice, farmaceutice si biologice referitoare la un medicament, un
titular se poate baza pe o serie de parametri ai proceselor, atribute de calitate, protocoale sau documente de sintezd,
cu acordul autorititii relevante si sub rezerva conditiilor mentionate in anexe si in orientdrile mentionate la
articolul 4 alineatul (1) in ceea ce priveste instrumentul de reglementare specific.”

8. La articolul 7 alineatul (2), litera (a) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(@) in cazul in care modificdri minore de tip IA ale termenilor aceleiasi autorizatii de introducere pe piatd sunt

notificate simultan, o singurd notificare poate include toate modificdrile de acest fel, astfel cum se mentioneazd
la articolul 8 sau 14;".

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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10.

11.

12.

13.

14.

Se introduce urmatorul articol 7a:

LArticolul 7a

Gruparea secundari a modificirilor

(1)  Prin derogare de la articolele 7 si 13d, titularul poate transmite o singurd notificare a modificarilor conditiilor
mai multor autorizatii de introducere pe piatd mentionate in capitolele II, Ila si IIl detinute de acelasi titular, in cazul
in care aceleasi sau diverse modificdri minore de tip IA mentionate la articolul 8, la articolul 13a sau la articolul 14
sunt notificate in acelasi timp si se incadreazd in unul dintre cazurile de grupare secundard a modificarilor
enumerate in orientdrile mentionate la articolul 4 alineatul (1) («grupare secundard»).

(2) O singuri notificare, astfel cum se mentioneazi la alineatul (1), se transmite simultan autorititii de referintd si
tuturor autoritdtilor relevante.”

Titlul capitolului II se inlocuieste cu urmatorul text:

»CAPITOLUL II

MODIFICARI ALE AUTORIZATIILOR DE INTRODUCERE PE PIATA ACORDATE iN CONFORMITATE CU capitolul 4
DIN DIRECTIVA 2001/83/CE”.

La articolul 8, alineatul (1) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(1)  In cazul efectudrii unei modificiri minore de tip IA, titularul prezinti simultan tuturor autorititilor relevante
o notificare care contine elementele mentionate in anexa IV. Notificarea respectivi se prezintd in termen de 12 luni
de la punerea in aplicare a modificdrii ca actualizare anuald pentru toate modificirile minore de tip IA sau se
prezintd ca parte a grupdrii modificdrilor in conformitate cu articolul 7 alineatul (2) primul paragraf literele (b) si (c)
sau ca parte a grupdrii secundare a modificdrilor in conformitate cu articolul 7a.

Notificarea este transmisd imediat dupd punerea in aplicare a modificarii in cazul modificdrilor minore care necesitd
notificare imediatd pentru supravegherea continud a medicamentului in cauza.

Prin derogare de la primul paragraf, in cazuri justificate, autoritatea competent a statului membru de referintd poate
accepta transmiterea imediatd a notificdrii dupd punerea in aplicare a modificarii.”

La articolul 10, alineatul (2) se modificd dupd cum urmeaza:
(a) al doilea paragraf se inlocuieste cu urmatorul text:

,Autoritatea competentd a statului membru de referintd poate reduce perioada mentionatd la primul paragraf,
tinind cont de urgenta chestiunii, sau o poate extinde la 90 de zile pentru modificirile mentionate in anexa V
sau pentru grupuri de modificdri in conformitate cu articolul 7 alineatul (2) primul paragraf litera (c).”;

(b) al treilea paragraf se elimina.
La articolul 13, alineatele (1) si (2) se inlocuiesc cu urmatorul text:

(1) In cazul in care nu este posibild recunoasterea unei decizii in conformitate cu articolul 10 alineatul (4) sau
aprobarea unui aviz in conformitate cu articolul 20 alineatul (8) litera (b) din cauza unui risc potential grav pentru
sdndtatea public, o autoritate relevantd solicitd ca subiectul dezacordului si fie de indati comunicat grupului de
coordonare.

Partea in dezacord furnizeazd o declaratie detaliatd a motivelor care justificd pozitia sa tuturor statelor membre in
cauzd, precum si titularului.

(2)  Articolul 29 alineatele (3), (4) si (5) din Directiva 2001/83/CE se aplica subiectului dezacordului mentionat la
alineatul (1).”

La articolul 13a, alineatul (1) se inlocuieste cu urmdtorul text:

,(1)  In cazul efectudrii unei modificiri minore de tip IA, titularul transmite autoritatii competente o notificare care
contine elementele mentionate in anexa IV. Notificarea respectivd este transmisd in termen de 12 luni de la punerea
in aplicare a modificirii ca actualizare anuald pentru toate modificirile minore de tip IA sau este transmisd ca parte
a grupdrii in conformitate cu articolul 13d alineatul (2) primul paragraf literele (b) si (c) sau ca parte a grupdrii
secundare a modificarilor in conformitate cu articolul 7a.

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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15.

16.

17.

18.

Notificarea este transmisd imediat dupd punerea in aplicare a modificarii in cazul modificdrilor minore care necesitd
notificare imediatd pentru supravegherea continud a medicamentului in cauza.

Prin derogare de la primul paragraf, in cazuri justificate, autoritatea competentd a statului membru poate accepta
transmiterea imediatd a notificdrii dupd punerea in aplicare a modificarii.”

La articolul 13c, alineatul (2) se modifici dupd cum urmeaza:

(a) al doilea paragraf se inlocuieste cu urmitorul text:
,Autoritatea competentd poate reduce perioada mentionatd la primul paragraf, tindnd cont de urgenta
chestiunii, sau o poate extinde la 90 de zile pentru modificrile mentionate in anexa V sau pentru grupuri de
modificdri in conformitate cu articolul 13d alineatul (2) primul paragraf litera (c).”;

(b) al treilea paragraf se elimina.

La articolul 14, alineatul (1) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(1)  In cazul unei modificdri de importantd minora de tip IA, titularul prezinti agentiei o notificare care contine

elementele mentionate in anexa IV. Notificarea respectivi se prezintd in termen de 12 luni de la punerea in aplicare

a modificdrii ca actualizare anuald pentru toate modificdrile minore de tip IA sau se prezintd ca parte a grupdrii in

conformitate cu articolul 7 alineatul (2) primul paragraf literele (b) si (c) sau ca parte a grupdrii secundare a
modificarilor in conformitate cu articolul 7a.

Notificarea este transmisd imediat dupd punerea in aplicare a modificdrii in cazul modificirilor minore care necesitd
notificare imediatd pentru supravegherea continud a medicamentului in cauzd.

Prin derogare de la primul paragraf, in cazuri justificate, agentia poate accepta transmiterea imediatd a notificarii
modificarii.”

Articolul 16 se modificd dupd cum urmeaza:
(a) alineatul (2) se modificd dupd cum urmeaza:
(a) al doilea paragraf se inlocuieste cu urmatorul text:
,Agentia poate reduce perioada mentionatd la primul paragraf, tindnd cont de urgenta chestiunii, sau o
poate extinde la 90 de zile pentru modificirile mentionate in anexa V sau pentru grupuri de modificdri in
conformitate cu articolul 7 alineatul (2) primul paragraf litera (c).”;
(b) al treilea paragraf se elimini;
(b) la alineatul (4), primul paragraf se inlocuieste cu urmitorul text:
,Avizului privind cererea valabild i se aplicd articolul 9 alineatele (1) si (2) din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.”;
Articolul 17 se modificd dupd cum urmeaza:
(a) laalineatul (1), litera (c) se inlocuieste cu urmatorul text:
»(€) in cazul in care rezultatul evaludrii este favorabil, iar modificarea afecteazd termenii deciziei Comisiei de
acordare a autorizatiei de introducere pe piatd, agentia transmite Comisiei avizul ei si motivarea acestuia,

precum si versiunile revizuite ale documentelor mentionate la articolul 9 alineatul (4) din Regulamentul
(CE) nr. 726/2004.”;

(b) alineatul (2) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(2)  In cazurile mentionate la alineatul (1) litera (c), Comisia, avand in vedere avizul agentiei si in termenul
prevazut la articolul 23 alineatul (1a), modificd, acolo unde este necesar, decizia de acordare a autorizatiei de
introducere pe piatd. Registrul medicamentelor din Uniune mentionat la articolul 13 alineatul (1) din
Regulamentul (CE) nr. 726/2004 se actualizeazi in consecintd.”

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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19.

(20)

Articolul 18 se modificd dupa cum urmeaza:

@)

titlul se inlocuieste cu urmatorul text:
,Vaccinurile antigripale de uz uman si vaccinurile impotriva coronavirozei umane”;
alineatul (1) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(1)  Prin derogare de la articolul 16, procedura mentionatd la alineatele (2)-(6) din acest articol se aplicd
examindrii modificirilor care privesc schimbarile aduse substantei active in scopul actualizdrii anuale a unui
vaccin antigripal de uz uman sau a unui vaccin impotriva coronavirozei umarne.

Pentru actualizdrile anuale ale vaccinurilor impotriva coronavirozei umane, procedura respectivd se aplicd
numai dupd un anunt public al agentiei. Anuntul se publicd pe portalul web al agentiei si include termenul de
depunere a cererilor.”;

alineatul (4) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(4)  Intermen de 55 de zile de la primirea unei cereri valabile, agentia adopta un aviz. Avizul agentiei referitor
la cerere este transmis titularului. In cazul in care avizul agentiei este favorabil, aceasta transmite si Comisiei
avizul ei, Impreund cu motivarea acestuia, precum si cu versiunile revizuite ale documentelor mentionate la
articolul 9 alineatul (4) din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.”;

alineatul (6) se inlocuieste cu urmatorul text:

,(6) Avand in vedere avizul favorabil al agentiei, Comisia modific3, acolo unde este necesar, decizia de
acordare a autorizatiei de introducere pe piatd. Registrul medicamentelor din Uniune mentionat la articolul 13

X

alineatul (1) din Regulamentul (CE) nr. 726/2004 se actualizeazd in consecintd.

Articolul 20 se modificd dupa cum urmeaza:

@)

la alineatul (1), partea introductivd se inlocuieste cu urmdtorul text:

,Prin derogare de la articolul 7 alineatul (1) si articolele 9, 10, 13b, 13c, 13d, 15 si 16, titularul urmeaza
procedura de distribuire echitabild a sarcinilor mentionati la alineatele (3)-(9) din acest articol in urmatoarele
cazuri:”;

alineatul (2) se eliming;
alineatele (4) si (5) se inlocuiesc cu urmdtorul text:

,(4)  Autoritatea de referintd emite un aviz cu privire la o cerere valabild, astfel cum se mentioneazi la alineatul
(3), intr-un termen care corespunde perioadei de evaluare a celui mai inalt tip de modificare inclus in urma
confirmdrii de primire a unei cereri valabile in cazul modificirilor minore de tip IB sau al modificdrilor majore
de tip IL.”;

(5)  Autoritatea de referintd poate reduce perioada mentionatd la alineatul (4), tindnd cont de urgenta
chestiunii, sau o poate extinde la 90 de zile pentru modificirile mentionate in anexa V sau pentru grupuri de
modificdri in conformitate cu articolul 7 alineatul (2) primul paragraf litera (c) sau cu articolul 13d alineatul (2)
primul paragraf litera (c).”;

la alineatul (6), litera (c) se inlocuieste cu urmatorul text:
»(c) autoritatea de referintd poate prelungi termenul mentionat la alineatul (4) cu 90 de zile.”;
alineatul (7) se inlocuieste cu urmatorul text:

o(7) In cazul in care autoritatea de referintd este agentia, avizului mentionat la alineatul (4) i se aplicd
articolul 9 alineatele (1) si (2) din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Avizul agentiei referitor la cerere se transmite titularului si statelor membre, impreund cu raportul de evaluare.
In cazul in care rezultatul evaludrii este favorabil, iar modificarea afecteazd termenii unei decizii a Comisiei de
acordare a autorizatiei de introducere pe piatd, agentia transmite si Comisiei avizul ei si motivarea acestuia,
precum si versiunile revizuite ale documentelor mentionate la articolul 9 alineatul (4) din Regulamentul (CE)
nr. 726/2004.
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22.

In cazul in care agentia emite un aviz favorabil, se aplicd urmdatoarele:

(a) daci avizul recomandd modificarea termenilor unei decizii a Comisiei de acordare a autorizatiei de
introducere pe piatd, Comisia, avand in vedere avizul final si in termenele mentionate la articolul 23
alineatul (1a), modificd decizia in consecinti, cu conditia ca versiunile revizuite ale documentelor
mentionate la articolul 9 alineatul (4) din Regulamentul (CE) nr. 726/2004 si fi fost primite. Registrul
medicamentelor din Uniune mentionat la articolul 13 alineatul (1) din Regulamentul (CE) nr. 726/2004 se
actualizeazd in consecintd;

(b) statele membre in cauzd aprobd avizul final al agentiei in termen de 60 de zile de la data primirii acestuia,
informeazd agentia cu privire la aceasta si, dacd este necesar, modifici in consecintd autorizatiile de
introducere pe piatd in cauzd, cu conditia ca documentele necesare pentru modificarea autorizatiei de
introducere pe piatd si fi fost transmise statelor membre in cauza.”;

() seintroduce alineatul (11) cu urmitorul text:

,(11) In cazuri justificate, in conformitate cu orientirile mentionate la articolul 4 alineatul (1), atunci cand
autorititile competente ale statelor membre si agentia convin astfel, titularul poate alege s3 urmeze procedura
de distribuire echitabild a sarcinilor previzuti la alineatele (3)-(9) pentru autorizatiile de introducere pe piata la
care se face referire in capitolele II, Ila si III, in cazul in care o modificare minori de tip IB, o modificare majord
de tip II sau un grup de modificdri in care cel putin una dintre modificiri este o modificare minora de tip IB sau
o modificare majord de tip Il care nu contine nicio extindere se referd la mai multe autorizatii de introducere pe
piatd detinute de mai multi titulari in mai multe state membre.”

Articolul 21 se inlocuieste cu urmdtorul text:

LArticolul 21

Situatie de urgenti de sinitate publicd

(1) Prin derogare de la capitolele [, II, ITa si IIL, in cazul in care o situatie de urgentd de sdndtate publicd la nivelul
Uniunii este recunoscutd de Comisie in temeiul Regulamentului (UE) 2022/2371 al Parlamentului European si al
Consiliului (*), autoritdtile relevante sau, in cazul autorizatiilor de introducere pe piatd emise prin procedura
centralizatd, Comisia, pot, in mod exceptional §i temporar in cazul in care lipsesc anumite date farmaceutice, clinice
sau neclinice, sd accepte o modificare a termenilor unei autorizatii de introducere pe piatd a unui vaccin de uz uman
in legdturd cu agentul patogen care cauzeaz situatia de urgentd de sinitate publica.

(2)  Autoritatea relevantd poate cere titularului s furnizeze informatii suplimentare pentru a-si finaliza evaluarea
intr-un termen stabilit de ea.

(3)  Modificarile autorizatiilor pot fi acceptate in temeiul alineatului (1) numai daci raportul beneficiu/risc al
medicamentului este favorabil.

(4)  In cazul in care o modificare a unei autorizatii este acceptati in temeiul alineatului (1), titularul transmite
datele farmaceutice, neclinice si clinice care lipsesc intr-un termen stabilit de citre autoritatea relevantd.

(5)  In cazul autorizatiilor de introducere pe piatd emise prin procedura centralizat3, datele care lipsesc si termenul
de transmitere sau de conformare se specifici in conditiile autorizatiei de introducere pe piatd. In cazul in care
autorizatia de introducere pe piatd a fost acordatd in conformitate cu articolul 14-a din Regulamentul (CE)
nr. 7262004, se aplicd obligatiile specifice mentionate la alineatul (4) al articolului respectiv.

(*)  Regulamentul (UE) 2022/2371 al Parlamentului European si al Consiliului din 23 noiembrie 2022 privind
amenintdrile transfrontaliere grave pentru sdndtate si de abrogare a Deciziei nr. 1082/2013/UE (JO L 314,
6.12.2022, p. 26, ELL http:|/data.europa.eu/elijreg/2022/2371/0j).”

Articolul 22 se modificd dupd cum urmeaza:
(a) laalineatul (1), primul paragraf se inlocuieste cu urmatorul text:

,Dacd, in eventualitatea unui risc pentru sindtatea publicd, in cazul medicamentelor, titularul, la initiativa sa, ia
de urgentd masuri restrictive din motive de sigurantd, acesta informeaza de indatd toate autoritatile relevante i,
in cazul unei autorizatii de introducere pe piatd prin procedura centralizati, agentia.”;
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23.

24,

25.

26.

27.

28.

(b) alineatul (2) se inlocuieste cu urmdtorul text:
,(2)  In eventualitatea unui risc pentru sanitatea publicd in cazul medicamentelor, autoritatile relevante sau, in

cazul unor autorizatii de introducere pe piatd prin procedura centralizatd, Comisia, pot impune de urgentd
titularului masuri restrictive din motive de sigurantd.”

La articolul 23 alineatul (1a), litera (a) se modificd dupd cum urmeazi:
(a) punctele (iv), (v) si (vii) se elimin3;
(b) punctul (viii) se inlocuieste cu urmdtorul text:

,(vil) alte modificdri de tip II care sunt destinate si pund in aplicare modificdri ale deciziei de acordare a
autorizatiei de introducere pe piatd datorate unei amenintari semnificative la adresa sanatatii publice;”;

(c) seadaugd punctul (x) avand urmdtorul text:

,(x) modificiri ale unei autorizatii determinate de inlocuirea sau addugarea unui serotip, a unei tulpini, a unui
antigen ori a unei secvente de codificare sau a unei combinatii de serotipuri, de tulpini, de antigeni ori de
secvente de codificare pentru un vaccin de uz uman care are potentialul de a aborda o situatie de urgentd
de sandtate publicd;”.

La articolul 23a, se introduce urmatorul titlu:

,Conformitatea cu planul de investigatie pediatrica”.

La articolul 24 alineatul (5), al doilea paragraf se inlocuieste cu urmdtorul text:

,Prin derogare de la dispozitiile primului paragraf, restrictiile urgente din motive de sigurantd si modificdrile care
sunt impuse din motive de sigurantd aferente autorizatiilor de introducere pe piatd acordate in conformitate cu
capitolul 4 din Directiva 2001/83/CE se pun in aplicare intr-un termen convenit de titular cu autoritatea
competentd a statului membru de referintd, in urma consultdrilor cu celelalte autoritdti relevante.”;

Articolul 26 se elimin;
Anexele I, IT si I se modifica in conformitate cu anexa I la prezentul regulament;

Anexa V se inlocuieste cu textul din anexa I la prezentul regulament.

Articolul 2

Prezentul regulament intrd in vigoare in a doudzecea zi de la data publicirii in Jurnalul Oficial al Uniunii Europene.

Se aplicad de la 1 ianuarie 2025.

Prezentul regulament este obligatoriu in toate elementele sale si se aplicd direct in toate statele
membre.

Adoptat la Bruxelles, 11 martie 2024.

Pentru Comisie
Presedinta
Ursula VON DER LEYEN
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ANEXA

Anexele I, IT si Il la Regulamentul (CE) nr. 1234/2008 se modificd dupd cum urmeazi:
1. Anexal se modificd dupd cum urmeaza:
(@) la punctul 1, litera (c) se inlocuieste cu urmdtorul text:

,(c) inlocuirea unei substante biologic active cu una avind o structurd moleculard usor diferitd in cazul in care
caracteristicile privind eficacitatea sau siguranta nu diferd in mod semnificativ, cu exceptia urmdtoarelor:

— modificdrilor substantei active a unui vaccin sezonier, prepandemic sau pandemic antigripal de uz uman;

— inlocuirii sau, cu acordul autoritatilor relevante, addugarii unui serotip, a unei tulpini, a unui antigen ori a
unei secvente de codificare sau a unei combinatii de serotipuri, de tulpini, de antigeni ori de secvente de
codificare pentru un vaccin impotriva coronavirozei umane;

— 1inlocuirii sau, cu acordul autorititilor relevante, adiugarii unui serotip, a unei tulpini, a unui antigen ori a
unei secvente de codificare sau a unei combinatii de serotipuri, de tulpini, de antigeni ori de secvente de
codificare pentru un vaccin de uz uman, altul decit vaccinul antigripal de uz uman sau impotriva
coronavirozei umane, care are potentialul de a aborda o situatie de urgentd de sindtate publicd in
Uniune;”;

(b) la punctul 2, litera (e) se inlocuieste cu urmdtorul text:
,(€) modificarea unei cdi de administrare sau adiugarea uneia noi (¥).
() Pentru administrarea pe cale parenterald, este necesar si precizeze distinctia dintre calea intraarteriald,

intravenoasd, intramusculard, subcutanati si alte cii.”;
(c) punctul 3 se elimind.
2. Anexa Il se modificd dupd cum urmeaza:

(@) punctul 1 se modificd dupd cum urmeazi:
(i) litera (f) se inlocuieste cu urmdtorul text:

,(f) modificdri referitoare la indsprirea limitelor de specificatie, dacd schimbarea nu reprezintd o
consecintd a unui angajament luat in cadrul unei evaludri anterioare destinate examindrii limitelor
specificatiilor, si nu reprezintd rezultatul unor evenimente neprevizute survenite in cursul fabricarii;”;

(i)  seadaugd urmaitoarea literd (g):

,(g) modificdri referitoare la schimbdri aduse unui dispozitiv medical care este parte integranti a
medicamentului sau utilizat exclusiv cu medicamentul si care nu au niciun impact asupra calitdtii,
sigurantei sau eficacititii medicamentului.”;

(b) punctul 2 se modificd dupd cum urmeaza:
(i) litera (e) se elimind;

(ii) litera (f) se inlocuieste cu urmdtorul text:

,(f) modificdri referitoare la introducerea unui nou spatiu experimental, daci acesta a fost realizat in
conformitate cu orientdrile stiintifice relevante la nivel european si international;”;

(ili)  dupd litera (f) se introduce urmdtoarea literd (fa):
,(fa)  modificiri referitoare la introducerea unui protocol de gestionare a schimbdrilor dupd aprobare,

dacd acesta a fost realizat in conformitate cu orientdrile stiintifice relevante la nivel european si
international;”;
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(iv)  literele (g), (h), (i) si (k) se elimind;
) litera (1) se inlocuieste cu urmatorul text:

,() modificiri ale unei autorizatii determinate de inlocuirea sau, cu acordul autoritdtilor relevante,
addugarea unui serotip, a unei tulpini, a unui antigen ori a unei secvente de codificare sau a unei
combinatii de serotipuri, de tulpini, de antigeni ori de secvente de codificare pentru un vaccin
impotriva coronavirozei umane;”

(vi)  se adaugd urmdtoarele litere (m) si (n):

»(m) modificdri ale unei autorizatii determinate de inlocuirea sau, cu acordul autoritdtilor relevante,
addugarea unui serotip, a unei tulpini, a unui antigen ori a unei secvente de codificare sau a unei
combinatii de serotipuri, de tulpini, de antigeni ori de secvente de codificare pentru un vaccin de uz
uman care are potentialul de a aborda o situatie de urgentd de sinitate public;

(n) modificdri referitoare la schimbari aduse unui dispozitiv medical care este parte integrantd a
medicamentului sau utilizat exclusiv cu medicamentul si care ar putea avea un impact semnificativ
asupra calitdtii, sigurantei sau eficacititii medicamentului.”

3. Anexa Ill se modificd dupd cum urmeazd:

(a) punctele 6, 7 si 8 se inlocuiesc cu urmitorul text:

,6. Toate modificdrile grupului se referd la un proiect care vizeazd imbundtitirea procesului de fabricatie si
calitatea medicamentului in cauzd sau a substantelor sale active, inclusiv modificirile administrative aferente.

7. Toate modificdrile grupului sunt schimbdri care afecteazd calitatea unui vaccin pandemic antigripal de uz
uman sau Impotriva coronavirozei umane.

8. Toate modificdrile grupului sunt schimbdri aduse sistemului de farmacovigilentd mentionat la articolul 8
alineatul (3) litera (ia) din Directiva 2001/83/CE.”;

(b) punctul 13 se eliming;

(c) punctul 14 se inlocuieste cu urmitorul text:

,14.Toate modificirile grupului decurg dintr-o procedurd specificd sau conditie realizati in conformitate cu
articolul 14 alineatul (8) din Regulamentul (CE) nr. 726/2004 sau cu articolul 22 din Directiva 2001/83/CE.”
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ANEXAII

~LANEXAV

Modificdri care privesc schimbarea sau addugarea indicatiilor terapeutice.”
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