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ROZPORZADZENIE DELEGOWANE KOMISJI (UE) 2024/ 1701
z dnia 11 marca 2024 r.

zmieniajace rozporzadzenie (WE) nr 1234/2008 w odniesieniu do badania zmian w warunkach
pozwolefi na dopuszczenie do obrotu dla produktéw leczniczych stosowanych u ludzi

(Tekst majacy znaczenie dla EOG)

KOMISJA EUROPEJSKA,
uwzgledniajac Traktat o funkcjonowaniu Unii Europejskiej,

uwzgledniajac dyrektywe 2001/83/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 6 listopada 2001 r. w sprawie wspdlnoto-
wego kodeksu odnoszacego si¢ do produktéw leczniczych stosowanych u ludzi (), w szczegdlnosci jej art. 23b ust. 2a,

uwzgledniajac rozporzadzenie (WE) nr 726/2004 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 31 marca 2004 r. ustanawiajace
unijne procedury wydawania pozwolen dla produktéw leczniczych stosowanych u ludzi i nadzoru nad nimi oraz ustana-
wiajace Europejskg Agencje Lekow (3, w szczeg6lnosci jego art. 16a ust. 3,

a takze majac na uwadze, co nastepuje:

(1) Unijne ramy prawne dotyczace zmian w warunkach pozwolefi na dopuszczenie do obrotu ustanowiono w rozporzg-
dzeniu Komisji (WE) nr 1234/2008 (). Biorac pod uwage do$wiadczenia zgromadzone podczas stosowania tego
rozporzadzenia, konieczne jest dokonanie jego przegladu w celu stworzenia prostszych, bardziej przejrzystych i elas-
tyczniejszych ram prawnych, przy jednoczesnym zagwarantowaniu jednakowego poziomu ochrony zdrowia

publicznego.

(2)  Procedury ustanowione w rozporzadzeniu (WE) nr 1234/2008 powinny zosta¢ dostosowane bez odejscia od zasad
ogdlnych, na ktérych s oparte.

(3)  Aby poprawi¢ wydajnos¢ i zmniejszy¢ obcigzenie administracyjne dla przemystu farmaceutycznego oraz lepiej
wykorzystywal zasoby wlasciwych organéw, nalezy uprosci¢ i usprawni¢ istniejgce ramy prawne, zapewniajac te
same normy jakosci, skutecznosci i bezpieczenstwa lekow.

(4) W celu stalego uwzglednienia postepu naukowo-technicznego oraz zapewnienia usprawnionych procedur zmian
moze zaistnie¢ potrzeba czestszego aktualizowania wytycznych dotyczacych klasyfikacji na podstawie tej wiedzy.
W tym celu Agencja powinna co roku przedstawial zalecenia dotyczgce zmian nieprzewidzianych i wszelkich aktu-
alizacji, ktore maja zosta¢ wlaczone do wytycznych i opublikowane w wersji elektronicznej na stronie internetowej
Komisji.

(5)  Grupowanie kilku zmian w pojedynczym przedlozeniu jest juz mozliwe w niektorych przypadkach. Doswiadczenie
praktyczne i wiedza zdobyte w ramach procedury podziatu pracy pokazaly jednak, ze mozna rozszerzy¢ grupowa-
nie zmian, tak aby umozliwi¢ wigksza elastycznos¢ i zwigkszy¢ harmonizacje. W zwigzku z tym nalezy wprowadzi¢
pojedyncze przedtozenie zmian w warunkach wiecej niz jednego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu (,super-
supergrupowanie zmian”), aby umozliwi¢ posiadaczom pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wlaczenie wylacz-
nie krajowych pozwolefi na dopuszczenie do obrotu do supergrupowania zmian oraz aby zharmonizowaé wylacz-
nie krajowe pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w réznych pafistwach cztonkowskich.

() Dz.U.L311z28.11.2001, s. 67, ELL http://data.europa.eu/eli/dir/2001/83oj.

() Dz.U.L136z30.4.2004, s. 1, ELL http://data.europa.eu/eli/reg/2004/726/oj.

() Rozporzadzenie Komisji (WE) nr 1234/2008 z dnia 24 listopada 2008 r. dotyczgce badania zmian w warunkach pozwoleni na dopusz-
czenie do obrotu dla produktéw leczniczych stosowanych u ludzi i weterynaryjnych produktéw leczniczych (Dz.U. L 334
2 12.12.2008, s. 7, ELL http://data.europa.eu/elifreg/2008/1234/0j).

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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(6)  Procedura podziatu pracy w zakresie zmian umozliwia juz dzi$ pojedyncze przedlozenie zmian w warunkach wigcej
niz jednego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nalezgcego do tego samego posiadacza. Aby uniknaé podwdjnej
pracy w zakresie oceny zmian, wlasciwe organy powinny mie¢ mozliwo$¢ przetwarzania wszystkich odpowiednich
zmian w ramach procedury podziatu pracy.

(7)  Postep naukowy i technologiczny oraz dziesigciolecia do§wiadczenia w wytwarzaniu biologicznych produktéw lecz-
niczych umozliwiajg stosowanie podej$cia opartego na analizie ryzyka w odniesieniu do zmian jako$ci zwigzanych
z tymi biologicznymi produktami leczniczymi. Nalezy zatem dostosowaé podejscie polegajace na klasyfikowaniu
niektoérych zmian jakosci zwigzanych z biologicznymi produktami leczniczymi jako domyslnie zmian istotnych.
Bedzie to miato zastosowanie do wszystkich biologicznych produktéw leczniczych, w tym produktéw leczniczych
terapii zaawansowane;.

(8) W oparciu o dowiadczenia zdobyte podczas pandemii COVID-19 oraz dostosowania do systeméw zmian, ktore to
systemy wprowadzono w celu zapewnienia cigglej skutecznosci szczepionek poprzez zmiang ich skladu, tak aby
chroni¢ przed nowymi szczepami lub wieloma odmianami szczepéw w kontekscie tej pandemii lub innym, nalezy
wprowadzi¢ podobne mozliwosci zmiany skladu w przypadku innych szczepionek w celu zaradzenia stanowi
zagrozenia zdrowia publicznego.

(9)  Zgodnie z podejsciem przyjetym w odniesieniu do szczepionek przeciwko grypie ludzkiej aktualizacje szczepionek
przeciwko koronawirusowi ludzkiemu nalezy usprawni¢ poza stanem zagrozenia zdrowia publicznego. W zwigzku
z tym badanie zmian dotyczacych zmian w substancji czynnej dla celéw corocznej aktualizacji szczepionki prze-
ciwko koronawirusowi ludzkiemu powinno odbywac si¢ zgodnie z tymi samymi zasadami co w przypadku szcze-
pionki przeciwko grypie, jezeli Agencja uzna to za konieczne z punktu widzenia zdrowia publicznego i uwzgledni
globalne podejscie do aktualizacji szczepionek przeciwko koronawirusowi ludzkiemu.

(10) Konieczne jest uwzglednienie zmian wynikajacych z wysitkéw zmierzajacych do ujednolicenia na szczeblu migdzy-
narodowym zarzgdzania cyklem zycia produktéw leczniczych, zwlaszcza w kontekscie Migdzynarodowej Rady ds.
Harmonizacji Wymagan Technicznych dla Rejestracji Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi. Moze temu
towarzyszy¢ wykorzystanie dodatkowych narzedzi regulacyjnych, takich jak protokoly zarzadzania zmiana po
zatwierdzeniu.

(11) Rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2019/5 (*) przeniesiono niektdre kluczowe elementy sys-
temu rozpatrywania wnioskéw o zmiane, przewidzianego w rozporzadzeniu (WE) nr 1234/2008, do dyrek-
tywy 2001/83/WE i rozporzadzenia (WE) nr 726/2004. W dyrektywie 2001/83/WE i rozporzadzeniu (WE)
nr 726/2004 Komisji przekazano uprawnienia do uzupelnienia tych kluczowych elementéw poprzez ustanowienie
dalszych niezbednych elementéw oraz do dostosowania systemu rozpatrywania wnioskéw o zmiang do postepu
naukowo-technicznego. Aby unikna¢ powtdrzen, nalezy wykreslié te elementy z rozporzadzenia (WE)
nr 1234/2008. W zwigzku ze zmianami wprowadzonymi rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady
(UE) 2019/6 (), ktore stanowi, ze rozporzadzenie (WE) nr 12342008 nie ma juz zastosowania do weterynaryjnych
produktéw leczniczych, z rozporzadzenia (WE) nr 1234/2008 nalezy usunaé wszelkie odniesienia do weterynaryj-
nych produktéw leczniczych.

(12) Nalezy ustanowi¢ okres przejSciowy, aby daé czas wszystkim zainteresowanym stronom, w szczegélnosci wilasci-
wym organom panistw cztonkowskich i przemystowi farmaceutycznemu, na dostosowanie si¢ do nowych ram praw-
nych.

(13) Nalezy zatem odpowiednio zmieni¢ rozporzadzenie (WE) nr 12342008,

() Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2019/5 z dnia 11 grudnia 2018 r. zmieniajace rozporzadzenie (WE)

nr 726/2004 ustanawiajace wspélnotowe procedury wydawania pozwolert dla produktéw leczniczych stosowanych u ludzi i do
celéw weterynaryjnych i nadzoru nad nimi oraz ustanawiajace Europejska Agencje Lek6éw, rozporzadzenie (WE) nr 1901/2006 w spra-
wie produktéw leczniczych stosowanych w pediatrii oraz dyrektywe 2001/83/WE w sprawie wspélnotowego kodeksu odnoszacego
sie do produktéw leczniczych stosowanych u ludzi (Dz.U. L 4 z 7.1.2019, s. 24, ELL http:[/data.europa.eu/eli/reg/2019/5/0j).

() Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2019/6 z dnia 11 grudnia 2018 r. w sprawie weterynaryjnych produktéw lecz-
niczych i uchylajace dyrektywe 2001/82/WE (Dz.U. L 4 z 7.1.2019, s. 43, ELL http://data.europa.eu/elijreg/2019/6/0j).

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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PRZYJMUJE NINIEJSZE ROZPORZADZENIE:

Artykut 1

W rozporzgdzeniu (WE) nr 1234/2008 wprowadza si¢ nastgpujace zmiany:

1)

tytul otrzymuje brzmienie:

,Rozporzadzenie Komisji (WE) nr 1234/2008 z dnia 24 listopada 2008 r. dotyczace badania zmian w warunkach
pozwolen na dopuszczenie do obrotu dla produktéw leczniczych stosowanych u ludzi”;

w art. 1 wprowadza si¢ nastepujace zmiany:
a) ust. 1 otrzymuje brzmienie:

,1. W niniejszym rozporzadzeniu ustanawia si¢ przepisy dotyczace badania zmian w warunkach wszystkich
pozwolen na dopuszczenie do obrotu produktéw leczniczych stosowanych u ludzi wydanych zgodnie z rozpo-
rzadzeniem (WE) nr 726/2004 lub dyrektywa 2001/83/WE.”;

b) ust. 3 otrzymuje brzmienie:

»3.  Rozdzial I stosuje si¢ tylko do zmian w warunkach pozwolefi na dopuszczenie do obrotu wydanych
zgodnie z rozdzialem 4 dyrektywy 2001/83/WE.”;

w art. 2 wprowadza si¢ nastepujace zmiany:

a) formula wprowadzajgca otrzymuje brzmienie:
,Do celéw niniejszego rozporzadzenia stosuje si¢ definicje zawarte w art. 1 dyrektywy 2001/83/WE.
Stosuje si¢ réwniez ponizsze definicje:”;

b) uchyla si¢ pkt 1;

¢) dodaje si¢ pkt 6a w brzmieniu:
,6a) »organ referencyjny« oznacza:

a) agencje, w ktdrej co najmniej jedno z odnosnych pozwoleni na dopuszczenie do obrotu jest scentralizowa-
nym pozwoleniem na dopuszczenie do obrotu;

b) wlasciwy organ panstwa czlonkowskiego wybrany przez posiadacza i ktdry to wlasciwy organ zaakceptuje
ten wybor lub wybrany przez grupe koordynacyjna, o ktérej mowa w art. 27 dyrektywy 2001/83/WE,
w przypadku gdy zaden wlasciwy organ panstw czlonkowskich nie zgodzi si¢ na pelnienie funkcji organu
referencyjnego, w pozostalych przypadkach;”;

art. 3 ust. 3 lit. b) otrzymuje brzmienie:

,b) jezeli wlasciwy organ w referencyjnym panstwie czlonkowskim, o ktérym mowa w art. 28 dyrek-
tywy 2001/83/WE (,referencyjne panstwo czlonkowskie”), w porozumieniu z pozostalymi zainteresowanymi
panstwami czlonkowskimi albo, w przypadku scentralizowanego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu,
Agengja, albo, w przypadku wylacznie krajowego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, wlasciwy organ
stwierdzg w nastepstwie oceny waznosci zgloszenia zgodnie z art. 9 ust. 1, art. 13b ust. 1 lub art. 15 ust. 1
niniejszego rozporzadzenia oraz z uwzglednieniem zalecenn wydanych na podstawie art. 5, Ze zmiana moze
mie¢ znaczacy wplyw na jako$¢, bezpieczenistwo lub skuteczno$¢ danego produktu leczniczego.”;

w art. 4 wprowadza si¢ nastepujgce zmiany:
a) wust. 2 dodaje si¢ akapity drugi i trzeci w brzmieniu:

»Agencja we wspélpracy z wlasciwymi organami panstw cztonkowskich co roku sklada Komisji sprawozdanie
na temat zalecent w sprawie zmian nieprzewidzianych, o ktérych mowa w art. 5 i ktdre skutkuja nows klasyfika-
cja zmian, oraz dostarcza informacji na temat niezbednych aktualizacji wymagajacych uwzglednienia w wytycz-
nych, o ktérych mowa w akapicie pierwszym.

Komisja bez zbednej zwloki analizuje sprawozdanie i wprowadza nowa klasyfikacje zmian w wytycznych oraz
dokonuje ich niezbednej aktualizacji.”;

ELL http://data.europa.cu/elijreg_del/2024/1701/oj
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6)

dodaje si¢ ust. 3 w brzmieniu:

,3.  Komisja moze opublikowaé elektroniczng wersj¢ wytycznych na swojej stronie internetowej. Wersja
elektroniczna moze zawiera¢ nows klasyfikacje zmian i niezbedne aktualizacje wytycznych przed regularng
aktualizacja zgodnie z ust. 2.7

w art. 5 wprowadza si¢ nastepujace zmiany:

a)

ust. 1 otrzymuje brzmienie:

,1.  Przed przedlozeniem zmiany, ktérej klasyfikacja nie jest okre$lona w niniejszym rozporzadzeniu, posia-
dacz moze zwrdci¢ si¢ o zalecenie w sprawie klasyfikacji zmiany w nastepujacy sposdb:

a) do Agendji, w przypadku gdy zmiana dotyczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wydanego na pod-
stawie rozporzadzenia (WE) nr 726/2004;

b) do wiasciwego organu zainteresowanego panstwa czlonkowskiego, w przypadku gdy zmiana dotyczy
wylacznie krajowego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu;

¢) do wlasciwego organu referencyjnego panstwa czlonkowskiego w pozostatych przypadkach.

W przypadku gdy posiadacz zwrdci si¢ o zalecenie do Agencji jak okre$lono w akapicie pierwszym lit. a) i spo-
dziewa sig, Ze zalecenie bedzie skutkowalo nowg klasyfikacja zmiany, konsultuje si¢ z grupa koordynacyjna.

W przypadku gdy posiadacz zwréci si¢ o zalecenie do wlasciwego organu zainteresowanego panstwa czlon-
kowskiego lub referencyjnego panstwa cztonkowskiego jak okreslono w akapicie pierwszym lit. b) i ¢), wlasciwy
organ konsultuje si¢ z grupa koordynacyjna i Agencja, jesli spodziewa sig, ze zalecenie bedzie skutkowato nowg
klasyfikacjg zmiany.

Zalecenia musza by¢ spdjne z wytycznymi, o ktdrych mowa w art. 4 ust. 1. Wydawane s3 w terminie 60 dni od
otrzymania wniosku i przesylane posiadaczowi, Agencji oraz grupie koordynacyjnej.”;

ust. 1a akapit drugi otrzymuje brzmienie:

,Zalecenie, o ktérym mowa w akapicie pierwszym, musi by¢ spdjne z wytycznymi, o ktérych mowa w art. 4
ust. 1. Zostaje ono wydane w terminie 60 dni od otrzymania wniosku i przestane posiadaczowi, Agencji oraz
wiasciwym organom wszystkich panstw cztonkowskich.”;

dodaje si¢ ust. 3 w brzmieniu:

,3.  Zalecenie, o ktéorym mowa w ust. 1 i ktére skutkuje nowq klasyfikacja zmiany, uwzglednia si¢ regularnie
w wytycznych, o ktérych mowa w art. 4 ust. 1, zgodnie z art. 4 ust. 2 akapit trzeci.”;

dodaje si¢ art. 6a w brzmieniu:

JArtykut 6a

Dodatkowe narzedzia regulacyjne

W przypadku niektérych zmian informacji chemicznych, farmaceutycznych i biologicznych dotyczacych produktu
leczniczego posiadacz moze opieraé si¢ na szeregu parametréw procesu, atrybutéw jakosci, protokotow lub stre-
szczen, za zgodg wlaiciwego organu i z zastrzezeniem warunkow i wytycznych, o ktérych mowa — odpowiednio —
w zalacznikach i w art. 4 ust. 1, w odniesieniu do konkretnego narzedzia regulacyjnego.”;

art. 7 ust. 2 lit. a) otrzymuje brzmienie:

,a) jezeli zmiany niewielkie typu IA w warunkach tego samego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu s3 zglaszane

w tym samym czasie, wszystkie takie zmiany moga zosta¢ objete pojedynczym przedlozeniem, o ktérym mowa
wart. 8 lub 14;”;

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

11)

12)

13)

14)

dodaje si¢ art. 7a w brzmieniu:

JArtykut 7a

Supergrupowanie zmian

1. Na zasadzie odstepstwa od art. 7 i 13d posiadacz moze przedlozy¢ jedno zgloszenie w sprawie zmian
w warunkach wigcej niz jednego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu — o ktérych mowa w rozdziatach II, Ila i III
- nalezacego do tego samego posiadacza, w przypadku gdy takie same zmiany niewielkie typu IA lub kilka takich
zmian, o ktérych mowa w art. 8, 13a lub 14, jest zglaszanych w tym samym czasie i wchodzi w zakres jednego
z przypadkéw supergrupowania zmian, ktére to zmiany s wymienione w wytycznych, o ktérych mowa w art. 4
ust. 1 (,supergrupowanie”).

2. Pojedyncze przedlozenie, o ktérym mowa w ust. 1, sklada si¢ jednoczesnie organowi referencyjnemu i wszyst-
kim odpowiednim organom.”;

tytul rozdzialu Il otrzymuje brzmienie:

+LROZDZIAL Il

ZMIANY W WARUNKACH POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU, WYDANYCH ZGODNIE Z ROZDZIA-
LEM 4 DYREKTYWY 2001/83/WE";

art. 8 ust. 1 otrzymuje brzmienie:

,1. W przypadku dokonania zmiany niewielkiej typu IA posiadacz przedklada jednocze$nie wszystkim odpo-
wiednim organom zgloszenie zawierajace dokumenty wymienione w zatgczniku IV. Zgloszenie zostaje przedlozone
w terminie 12 miesiecy od wprowadzenia tej zmiany, jako roczna aktualizacja dla wszystkich zmian niewielkich
typu IA, lub zostaje przedlozone w ramach grupowania zmian zgodnie z art. 7 ust. 2 akapit pierwszy lit. b) i ¢), lub
w ramach supergrupowania zmian zgodnie z art. 7a.

W przypadku zmian niewielkich, wymagajacych bezposredniego zgloszenia w celu stalego nadzoru nad danym pro-
duktem leczniczym, zgloszenie nalezy przedtozy¢ niezwlocznie po wprowadzeniu zmiany.

Na zasadzie odstepstwa od akapitu pierwszego wlasciwy organ referencyjnego panstwa czlonkowskiego moze,
w uzasadnionych przypadkach, przyjaé zgloszenie przedlozone niezwlocznie po wprowadzeniu zmiany.”;

w art. 10 ust. 2 wprowadza si¢ nastgpujace zmiany:

a) akapit drugi otrzymuje brzmienie:
,Z uwagi na pilno$¢ sprawy wlaSciwy organ referencyjnego panstwa cztonkowskiego moze skroci¢ okres, o kt6-
rym mowa w akapicie pierwszym, lub w przypadku zmian wymienionych w zalaczniku V badz w przypadku
grupowania zmian zgodnie z art. 7 ust. 2 lit. ¢) akapit pierwszy przedtuzy¢ go do 90 dni.”;

b) uchyla si¢ akapit trzeci;

art. 13 ust. 1 i 2 otrzymujg brzmienie:

,1.  Jezeli uznanie decyzji zgodnie z art. 10 ust. 4 albo zatwierdzenie opinii zgodnie z art. 20 ust. 8 lit. b) nie jest

mozliwe z uwagi na potencjalne powazne zagrozenie dla zdrowia publicznego, odpowiedni organ zada, by grupa
koordynacyjna zostala niezwlocznie powiadomiona o braku wyrazenia zgody.

Strona sprzeciwiajaca si¢ podaje wszystkim zainteresowanym panstwom czlonkowskim i posiadaczowi szczegd-
fowe przedstawienie powod6éw swojego stanowiska.

2. W przypadku braku wyrazenia zgody, o ktérym mowa w ust. 1, stosuje si¢ art. 29 ust. 3, 4 i 5 dyrek-
tywy 2001/83/WE.”;

art. 13a ust. 1 otrzymuje brzmienie:

,1. W przypadku dokonania zmiany niewielkiej typu IA posiadacz przedklada wlasciwemu organowi zgloszenie
zawierajgce dokumenty wymienione w zalgczniku IV. Zgloszenie zostaje przedtozone w terminie 12 miesiecy od
wprowadzenia tej zmiany, jako roczna aktualizacja dla wszystkich zmian niewielkich typu IA, lub zostaje przedto-
zone w ramach grupowania zgodnie z art. 13d ust. 2 akapit pierwszy lit. b) i ¢), lub w ramach supergrupowania
zmian zgodnie z art. 7a.

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

16)

17)

18)

W przypadku zmian niewielkich, wymagajacych bezposredniego zgloszenia w celu stalego nadzoru nad danym pro-
duktem leczniczym, zgloszenie nalezy przedtozy¢ niezwlocznie po wprowadzeniu zmiany.

Na zasadzie odstepstwa od akapitu pierwszego wlasciwy organ panstwa czlonkowskiego moze, w uzasadnionych
przypadkach, przyjac zgloszenie przedlozone niezwlocznie po wprowadzeniu zmiany.”;

w art. 13c ust. 2 wprowadza si¢ nastgpujace zmiany:

a) akapit drugi otrzymuje brzmienie:
,Z uwagi na pilno§¢ sprawy wiasciwy organ moze skroci¢ okres, o ktérym mowa w akapicie pierwszym, lub
w przypadku zmian wymienionych w zalaczniku V badz w przypadku grupowania zmian zgodnie z art. 13d
ust. 2 lit. ¢) akapit pierwszy przedtuzy¢ go do 90 dni.”;

b) uchyla si¢ akapit trzeci;

art. 14 ust. 1 otrzymuje brzmienie:

,1. W przypadku dokonania zmiany niewielkiej typu IA posiadacz przedklada Agencji zgloszenie zawierajace
dokumenty wymienione w zalaczniku IV. Zgloszenie zostaje przedtozone w terminie 12 miesiecy od wprowadzenia
tej zmiany, jako roczna aktualizacja dla wszystkich zmian niewielkich typu IA, lub zostaje przedtozone w ramach
grupowania zgodnie z art. 7 ust. 2 akapit pierwszy lit. b) i ¢), lub w ramach supergrupowania zmian zgodnie
z art. 7a.

W przypadku zmian niewielkich, wymagajacych bezposredniego zgloszenia w celu stalego nadzoru nad danym pro-
duktem leczniczym, zgloszenie nalezy przedlozy¢ niezwlocznie po wprowadzeniu zmiany.

Na zasadzie odstepstwa od akapitu pierwszego Agencja moze, w uzasadnionych przypadkach, przyjaé takie nie-
zwlocznie przedtozone zgloszenie w sprawie zmiany.”;

w art. 16 wprowadza si¢ nastepujace zmiany:
a) wust. 2 wprowadza si¢ nastgpujgce zmiany:
a) akapit drugi otrzymuje brzmienie:
,Z uwagi na pilno$¢ sprawy Agencja moze skroci¢ okres, o ktérym mowa w akapicie pierwszym, lub
w przypadku zmian wymienionych w zalaczniku V badZ w przypadku grupowania zmian zgodnie z art. 7
ust. 2 lit. c) akapit pierwszy przedtuzy¢ go do 90 dni.”;
b) uchyla si¢ akapit trzeci;
b) ust. 4 akapit pierwszy otrzymuje brzmienie:
,Do opinii dotyczacej waznego wniosku stosuje si¢ art. 9 ust. 1 i 2 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004.”;
w art. 17 wprowadza si¢ nastepujace zmiany:
a) ust. 1 lit. ¢) otrzymuje brzmienie:
,€) jesli wynik oceny jest pozytywny a zmiana wplywa na warunki decyzji Komisji przyznajacej pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu, Agencja przekazuje Komisji swoja opini¢ wraz z uzasadnieniem oraz poprawione
wersje dokumentéw okreslonych w art. 9 ust. 4 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004.”;
b) ust. 2 otrzymuje brzmienie:
»2. W przypadkach okreslonych w ust. 1 lit. ¢) Komisja, uwzgledniajac opini¢ Agencji i w terminie ustano-
wionym w art. 23 ust. 1a, zmienia w stosownych przypadkach decyzje przyznajaca pozwolenie na dopuszcze-

nie do obrotu. Unijny rejestr produktéw leczniczych, o ktérym mowa w art. 13 ust. 1 rozporzadzenia (WE)
nr 726/2004, jest odpowiednio aktualizowany.”;
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19) wart. 18 wprowadza si¢ nastepujace zmiany:
a)  tytul otrzymuje brzmienie:
,Szczepionki przeciwko grypie ludzkiej i koronawirusowi ludzkiemu”;
b) ust. 1 otrzymuje brzmienie:

,1.  Na zasadzie odstepstwa od art. 16 procedure ustanowiong w ust. 2—6 niniejszego artykutu stosuje si¢ do
badania zmian dotyczacych zmian w substancji czynnej dla celéw corocznej aktualizacji szczepionki przeciwko
grypie ludzkiej lub koronawirusowi ludzkiemu.

W przypadku corocznych aktualizacji szczepionek przeciwko koronawirusowi ludzkiemu opisang procedure
stosuje si¢ tylko po wydaniu przez Agencje publicznego ogloszenia. Ogloszenie jest publikowane na stronie
internetowej Agencji i zawiera okres stosowania procedury.”;

¢) ust. 4 otrzymuje brzmienie:
»4.  Agencja wydaje opini¢ w ciagu 55 dni od daty otrzymania waznego wniosku. Opinia Agencji w sprawie
wniosku zostaje przekazana posiadaczowi. Jezeli opinia Agendji jest pozytywna, Agencja przekazuje Komisji
swoja opini¢ wraz z uzasadnieniem oraz poprawione wersje dokumentéw okreslonych w art. 9 ust. 4 rozporza-
dzenia (WE) nr 726/2004.”;

d) ust. 6 otrzymuje brzmienie:
,6.  Komisja, uwzgledniajac pozytywna opinie Agencji, zmienia w stosownych przypadkach decyzje przyzna-
jaca pozwolenie na dopuszczenie do obrotu. Unijny rejestr produktéw leczniczych, o ktérym mowa w art. 13
ust. 1 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004, jest odpowiednio aktualizowany.”;

20) wart. 20 wprowadza si¢ nastgpujace zmiany:

a) wust. 1 zdanie wprowadzajgce otrzymuje brzmienie:

,Na zasadzie odstepstwa od art. 7 ust. 1 oraz art. 9, 10, 13b, 13c, 13d, 15 i 16 posiadacz moze wybraé proce-
dure podziatu pracy ustanowiong w ust. 3—9 niniejszego artykulu w nastepujacych przypadkach:”;

b) uchyla si¢ ust. 2;
¢) ust. 415 otrzymuja brzmienie:

»4.  Organ referencyjny sporzadza opini¢ dotyczaca waznego wniosku, o ktérym mowa w ust. 3, w terminie
odpowiadajacym okresowi oceny zmiany najwigkszego typu uwzglednionej po potwierdzeniu otrzymania waz-
nego wniosku w przypadku zmian niewielkich typu IB lub zmian istotnych typu II.

5. Z uwagi na pilno$¢ sprawy organ referencyjny moze skroci¢ okres, o ktérym mowa w ust. 4, lub w przy-
padku zmian wymienionych w zalgczniku V badZ w przypadku grupowania zmian zgodnie z art. 7 ust. 2 lit. ¢)
akapit pierwszy lub art. 13d ust. 2 lit. ¢) akapit pierwszy przedtuzy¢ go do 90 dni.”;

d) ust. 6 lit. ¢) otrzymuje brzmienie:
,€) organ referencyjny moze przedluzy¢ okres, o ktérym mowa w ust. 4, do 90 dni.”;
€) ust. 7 otrzymuje brzmienie:

7. Jezeli organem referencyjnym jest Agencja, do opinii, o ktérej mowa w ust. 4, stosuje si¢ art. 9 ust. 112
rozporzadzenia (WE) nr 726/2004.

Opinia Agencji w sprawie wniosku zostaje przekazana posiadaczowi i paiistwom czlonkowskim wraz ze spra-
wozdaniem oceniajgcym. Jesli wynik oceny jest pozytywny a zmiana wplywa na warunki decyzji Komisji przy-
znajacej pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, Agencja przekazuje Komisji swoja opini¢ wraz z uzasadnie-
niem oraz poprawione wersje dokumentéw okreslonych w art. 9 ust. 4 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004.
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21)

22)

Jezeli Agencja wydaje pozytywna opinig, stosuje si¢ nastepujace zasady:

a) jezeli w opinii zaleca si¢ zmiany w warunkach decyzji Komisji przyznajacej pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu, Komisja, uwzgledniajac koficowa opinig i w terminach, o ktérych mowa w art. 23 ust. 1a, odpo-
wiednio zmienia decyzje, pod warunkiem uprzedniego otrzymania poprawionych wersji dokumentow
okreslonych w art. 9 ust. 4 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004. Unijny rejestr produktéw leczniczych, o kté-
rym mowa w art. 13 ust. 1 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004, jest odpowiednio aktualizowany;

b) w terminie 60 dni od otrzymania koficowej opinii Agencji zainteresowane panstwa cztonkowskie zatwier-
dzaja te opini¢ koficows, informujg o tym Agencje oraz, w stosownych przypadkach, odpowiednio zmie-
niajg przedmiotowe pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, pod warunkiem Ze dokumenty niezbedne do
zmiany w pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu zostaly przekazane zainteresowanym panstwom czlon-
kowskim.”;

f)  dodaje si¢ ust. 11 w brzmieniu:

,11. ‘W uzasadnionych przypadkach, zgodnie z wytycznymi, o ktérych mowa w art. 4 ust. 1, za zgoda wlasci-
wych organéw panstw czlonkowskich oraz Agencji, posiadacz moze zdecydowa¢ si¢ na zastosowanie proce-
dury podzialu pracy okre$lonej w ust. 3-9 w odniesieniu do pozwoleft na dopuszczenie do obrotu, o ktérych
mowa w rozdziatach 11, Ila i IIl, w przypadku gdy zmiana niewielka typu IB, zmiana istotna typu Il lub grupa
zmian — w ktérej co najmniej jedna z nich jest zmiang niewielkg typu IB lub zmiang istotng typu II, nie zawiera-
jaca jakiegokolwiek rozszerzenia — odnosi si¢ do kilku pozwolent na dopuszczenie do obrotu nalezacych do
kilku posiadaczy w wigkszej liczbie panstw cztonkowskich.”;

art. 21 otrzymuje brzmienie:
JArtykut 21

Stan zagrozenia zdrowia publicznego

1. Nazasadzie odstepstwa od rozdzialéw [, II, Ila i III, jezeli Komisja stwierdza na podstawie rozporzadzenia Par-
lamentu Europejskiego i Rady (UE) 2022/2371 (*) wystapienie stanu zagrozenia zdrowia publicznego na poziomie
Unii, odpowiednie organy lub, w przypadku scentralizowanych pozwolen na dopuszczenie do obrotu, Komisja
moga — jezeli brak jest pewnych danych farmaceutycznych, nieklinicznych lub klinicznych — w drodze wyjatku i na
czas okreslony przyja¢ zmiang w warunkach pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w odniesieniu do stosowanej
u ludzi szczepionki przeciwko czynnikowi chorobotwérczemu bedacemu przyczyng stanu zagrozenia zdrowia
publicznego.

2. Wlasciwy organ moze zwrdci¢ si¢ do posiadacza o dostarczenie dodatkowych informacji w celu zakoficzenia
oceny w wyznaczonym przez siebie terminie.

3. Zmiany mogg by¢ przyjete zgodnie z ust. 1 tylko wtedy, gdy stosunek korzysci do ryzyka w przypadku
danego produktu leczniczego jest pozytywny.

4. Jezeli zmiana zostala zaakceptowana zgodnie z ust. 1, posiadacz przedklada brakujace dane farmaceutyczne,
niekliniczne i kliniczne w terminie ustalonym przez odpowiedni organ.

5. W przypadku scentralizowanych pozwolen na dopuszczenie do obrotu brakujace dane oraz termin przedo-
zenia lub zgodnosci okresla si¢ w warunkach pozwolenia na dopuszczenie do obrotu. Jezeli pozwolenie na dopusz-
czenie do obrotu zostalo przyznane zgodnie z art. 14-a rozporzadzenia (WE) nr 726/2004, moze to nastapic
w ramach szczeg6lnych obowigzkéw, o ktérych mowa w ust. 4 tego artykutu.

(*)  Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2022/2371 z dnia 23 listopada 2022 r. w sprawie
powaznych transgranicznych zagrozen zdrowia oraz uchylenia decyzji nr 1082/2013/UE (Dz.U. L 314
2 6.12.2022, s. 26, ELL http://data.europa.eu/elifreg[2022/2371]0j).”;

w art. 22 wprowadza si¢ nastgpujace zmiany:
a) ust. 1 akapit pierwszy otrzymuje brzmienie:

Jezeli w razie zagrozenia dla zdrowia publicznego w przypadku produktéw leczniczych posiadacz z wlasnej
inicjatywy podejmuje pilne ograniczenia ze wzgledow bezpieczenstwa, niezwlocznie informuje wszystkie
odpowiednie organy oraz, w przypadku scentralizowanego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, Agencje.”;
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23)

24)

25)

26)

27)

28)

b) ust. 2 otrzymuje brzmienie:
,2. W przypadku zagrozenia dla zdrowia publicznego w przypadku produktéw leczniczych odpowiednie

organy albo, w przypadku scentralizowanych pozwolefi na dopuszczenie do obrotu, Komisja mogg natozy¢ na
posiadacza pilne ograniczenia ze wzgledoéw bezpieczefistwa.”;

w art. 23 ust. 1a lit. a) wprowadza si¢ nastgpujace zmiany:
a) uchyla si¢ ppkt (iv), (v) i (vii);
b) ppkt (viii) otrzymuje brzmienie:

,(vil) pozostale zmiany typu II, majace na celu wprowadzenie zmian w decyzji przyznajacej pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu w zwigzku z istotnymi obawami dotyczacymi zdrowia publicznego;”;

¢) dodaje si¢ ppkt (x) w brzmieniu:

,(X) zmiany zwigzane z zastgpieniem lub dodaniem serotypu, szczepu, antygenu lub sekwencji kodowania lub
polaczenia serotyp6w, szczepéw, antygendw lub sekwencji kodowania w przypadku szczepionki stosowa-
nej u ludzi, ktéra moze pomoc zaradzi¢ stanowi zagrozenia zdrowia publicznego;”;

w art. 23a dodaje si¢ tytul w brzmieniu:

,Zgodno$¢ z planem badan klinicznych z udzialem populacji pediatrycznej”;

art. 24 ust. 5 akapit drugi otrzymuje brzmienie:

,Na zasadzie odstepstwa od akapitu pierwszego pilne ograniczenia ze wzgledow bezpieczefistwa i zmiany zwiazane
z kwestiami bezpieczenstwa, dotyczace pozwoleft na dopuszczenie do obrotu wydanych zgodnie z rozdzialem 4
dyrektywy 2001/83/WE s3 wprowadzane w terminie uzgodnionym przez posiadacza i wlasciwy organ w referencyj-
nym panstwie cztonkowskim, w porozumieniu z pozostalymi odpowiednimi organami.”;

uchyla si¢ art. 26;
w zalacznikach I, Il oraz IIl wprowadza si¢ zmiany zgodnie z zalacznikiem I do niniejszego rozporzadzenia;

zalgcznik V zastepuje si¢ tekstem znajdujacym sie w zatgezniku 11 do niniejszego rozporzadzenia.

Artykut 2

Niniejsze rozporzadzenie wchodzi w Zycie dwudziestego dnia po jego opublikowaniu w Dzienniku Urzgdowym Unii Europej-

skiej.

Niniejsze rozporzadzenie stosuje si¢ od dnia 1 stycznia 2025 r.

Niniejsze rozporzadzenie wigze w calosci i jest bezposrednio stosowane we wszystkich pan-
stwach czlonkowskich.

Sporzadzono w Brukseli dnia 11 marca 2024 r.

W imieniu Komisji
Przewodniczgca
Ursula VON DER LEYEN
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ZALACZNIK

W zalgcznikach [, 111 III do rozporzadzenia (WE) nr 1234/2008 wprowadza si¢ nastgpujace zmiany:
1) w zalaczniku I wprowadza si¢ nastepujgce zmiany:
a) pkt 1 lit. ¢) otrzymuje brzmienie:

,C) zastgpienie biologicznej substancji czynnej jedng substancja o nieznacznie roznej strukturze molekularnej,
jezeli charakterystyki skutecznosci lub bezpieczenstwa nie réznig si¢ w sposéb istotny, z nastgpujacymi

wyjatkami:

— zmiany w substancji czynnej sezonowej, prepandemicznej lub pandemicznej szczepionki przeciwko gry-
pie ludzkiej,

— zastapienie lub — za zgodg odpowiednich organéw — dodanie serotypu, szczepu, antygenu lub sekwencji
kodowania lub polaczenia serotypéw, szczepdw, antygendéw lub sekwencji kodowania dla szczepionki
przeciwko koronawirusowi ludzkiemu,

— zastgpienie lub — za zgoda odpowiednich organéw — dodanie serotypu, szczepu, antygenu lub sekwencji
kodowania lub polgczenia serotypéw, szczepow, antygendw lub sekwencji kodowania w przypadku sto-
sowanej u ludzi szczepionki, innej niz ta przeciwko grypie ludzkiej lub koronawirusowi ludzkiemu, ktéra
moze pomdc zaradzi¢ stanowi zagrozenia zdrowia publicznego w Unii;”;

b) pkt 2 lit. e) otrzymuje brzmienie:
,€) zmiana lub dodanie nowej drogi podania (¥).
(*) W przypadku podawania pozajelitowego konieczne jest rozrdznianie miedzy podawaniem dotetniczym,

dozylnym, domigéniowym, podskérnym oraz innymi drogami.”;
¢) uchyla sie pkt 3;
2) w zalaczniku Il wprowadza si¢ nastepujace zmiany:

a) w pkt 1 wprowadza si¢ nastepujace zmiany:
(i) lit. f) otrzymuje brzmienie:

) zmiany dotyczgce zawezenia granic specyfikacji, jezeli zmiana nie wynika z Zadnego zobowiazania
z poprzedniej oceny dokonanej w celu przegladu granic specyfikacji i nie jest wynikiem nieoczekiwa-
nych zdarzen podczas produkdji;”;

(i) dodaje sig lit. g) w brzmieniu:

,2) zmiany dotyczace zmian w wyrobie medycznym, ktéry stanowi integralng cz¢$¢ produktu leczni-
czego lub jest stosowany wylacznie z nim i ktéry nie ma wplywu na jako$¢, bezpieczenstwo lub sku-
teczno$¢ produktu leczniczego.”;

b) w pkt 2 wprowadza si¢ nastepujgce zmiany:
(i) uchyla sie lit. e);

(ii) lit. f) otrzymuje brzmienie:

) zmiany dotyczace wprowadzenia nowego przedziatu wartosci parametrow, jezeli 6w przedziat zostal
opracowany zgodnie z odpowiednimi europejskimi i miedzynarodowymi wytycznymi naukowymi;”;

(iii)  po lit. f) dodaje sig lit. fa) w brzmieniu:

Jfa)  zmiany dotyczace wprowadzenia protokotu zarzadzania zmiang po zatwierdzeniu produktu, jezeli
6w protokdt zostal opracowany zgodnie z odpowiednimi europejskimi i mig¢dzynarodowymi

wytycznymi naukowymi;”;
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(iv)  skresla sig lit. ), h), i) oraz k);
) lit. ) otrzymuje brzmienie:

L) zmiany dotyczgce zastgpienia lub — za zgoda odpowiednich organéw — dodania serotypu, szczepu,
antygenu lub sekwencji kodowania lub polaczenia serotypdw, szczep6éw, antygenéw lub sekwencji
kodowania dla szczepionki przeciwko koronawirusowi ludzkiemu;”;

(v)  dodaje si¢ lit. m) i n) w brzmieniu:

,m) zmiany zwigzane z zastapieniem lub — za zgoda odpowiednich organéw — dodaniem serotypu,
szczepu, antygenu lub sekwencji kodowania lub polgczenia serotypow, szczepdw, antygendw lub sek-
wencji kodowania w przypadku szczepionki stosowanej u ludzi, ktéra moze poméc zaradzic stanowi
zagrozenia zdrowia publicznego;

n) zmiany dotyczace zmian w wyrobie medycznym, ktéry stanowi integralng czg$¢ produktu leczni-
czego lub jest stosowany wylacznie z nim i ktéry moze mie¢ znaczacy wplyw na jakos$¢, bezpieczen-
stwo lub skuteczno$¢ produktu leczniczego.”;

3) w zalgczniku Il wprowadza si¢ nastepujace zmiany:
a) pkt 6,718 otrzymuja brzmienie:

,0. Wszystkie zmiany w grupie, w tym powigzane zmiany administracyjne, dotycza projektu majacego na celu
ulepszenie procesu produkcyjnego oraz jakosci danego produktu leczniczego lub jego substancji czynnych.

7. Wszystkie zmiany w grupie sa zmianami dotyczacymi jako$ci pandemicznej szczepionki przeciwko grypie
ludzkiej lub koronawirusowi ludzkiemu.

8. Wszystkie zmiany w grupie s zmianami w systemie nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii, o ktérym
mowa w art. 8 ust. 3 lit. ia) dyrektywy 2001/83/WE.”;

b) uchyla si¢ pkt 13;
¢) pkt 14 otrzymuje brzmienie:

»14. Wszystkie zmiany w grupie wynikaja ze szczegdlnej procedury lub warunku, realizowanego zgodnie z art. 14
ust. 8 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004 lub art. 22 dyrektywy 2001/8 3/WE.".
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ZALACZNIK I

+ZLALACZNIKV

Zmiany dotyczace zmiany lub dodania wskazan terapeutycznych.”.
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