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2025/163 31.1.2025

KOMMISSIONENS GENOMFORANDEFORORDNING (EU) 2025/163
av den 30 januari 2025

om indring av genomférandeforordning (EU) 2021/17 om faststillande av en forteckning 6ver
sddana dndringar som inte kriver ndgon bedomning i enlighet med Europaparlamentets och radets
forordning (EU) 2019/6

(Text av betydelse for EES)

EUROPEISKA KOMMISSIONEN HAR ANTAGIT DENNA FORORDNING
med beaktande av férdraget om Europeiska unionens funktionssitt,

med beaktande av Europaparlamentets och radets férordning (EU) 2019/6 av den 11 december 2018 om veterindrme-
dicinska likemedel och om upphévande av direktiv 2001/82/EG (!), sirskilt artikel 60.1, och

av foljande skal:

(1) Den 8 januari 2021 antog kommissionen, i enlighet med artikel 60.1 i forordning (EU) 2019/6 och med beaktande
av kriterierna i artikel 60.2 i den foérordningen, kommissionens genomforandeforordning (EU) 2021/17 (3 om
faststdllande av en forteckning over sddana dndringar som inte kriver ndgon bedémning i enlighet med férordning
(EU) 2019/6.

(2)  Europeiska likemedelsmyndigheten och samordningsgruppen for veterinirmedicinska likemedel har
rekommenderat kommissionen att uppdatera bilagan till genomférandeférordning (EU) 2021/17 pd grundval av de
erfarenheter som gjorts och nya vetenskapliga och tekniska ron.

(3)  Ikommissionens delegerade forordning (EU) 2024/1159 (*) faststills regler om limpliga tgirder for att sikerstilla
dndamdlsenlig och siker anvindning av veterinirmedicinska likemedel som godkdnts och forskrivits for att
administreras oralt pd annat sitt 4n via foder som innehéller likemedel och som administreras av djurhallaren till
livsmedelsproducerande djur. Produktinformation for veterinirmedicinska ldkemedel som godkants fore den dag da
den delegerade forordningen borjar tillimpas bor vid behov anpassas till kraven i artikel 9.1 och 9.2 i den delegerade
forordningen, och ddrfor kan det vara nddvéndigt att dndra villkoren for godkdnnandet for forséljning. Andringar till
foljd av behovet av att sikerstilla overensstimmelse med delegerad forordning (EU) 2024/1159 som inte kraver en
vetenskaplig bedomning bor inforas i bilagan till genomférandeforordning (EU) 2021/17.

(4)  Kommissionen har mot bakgrund av de villkor som faststills i artikel 60.2 i férordning (EU) 2019/6 bedomt de
andringar vad giller godkdnnanden for forsiljning som dr nodvindiga for tillimpningen av artikel 9 i delegerad
forordning (EU) 20241159 i syfte att avgora vilka av dessa dndringar som inte kréver en bedémning och vilka
handlingar som bor limnas in tillsammans med en ansokan om dndringar som inte kraver en bedomning.

(5)  Genomforandeforordning (EU) 2021/17 bor darfor dndras i enlighet med detta.

(6)  Tillimpningen av denna forordning bor skjutas upp sd att Europeiska likemedelsmyndigheten kan gora de
nddvindiga anpassningarna i den databas som anvinds for inlimning av ansokningar om dndringar som inte kraver
en bedomning.

() EUTL4,7.1.2019, s. 43, ELL http:|/data.europa.eu/eli/reg/2019/6/2022-01-28.

() Kommissionens genomférandeférordning (EU) 2021/17 av den 8 januari 2021 om faststillande av en forteckning Gver sddana
dndringar som inte kriver ndgon bedoémning i enlighet med Europaparlamentets och rddets férordning (EU) 2019/6 (EUT L 7,
11.1.2021, s. 22, ELL http://data.europa.eu/elijreg_impl/2021/17/0j).

() Kommissionens delegerade forordning (EU) 20241159 av den 7 februari 2024 om komplettering av Europaparlamentets och radets
forordning (EU) 2019/6 genom faststillande av regler om lampliga dtgarder for att sikerstilla andamalsenlig och siker anvindning av
veterindrmedicinska likemedel som godkints och forskrivits for att administreras oralt pd annat sitt dn via foder som innehaller
likemedel och som administreras av djurhéllaren till livsmedelsproducerande djur (EUT L, 2024/1159, 19.4.2024, ELL: http://data.
europa.eu/elijreg_del/2024/1159/0j).
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EUT L, 31.1.2025

(7)  De dtgirder som foreskrivs i denna forordning dr forenliga med yttrandet fran stindiga kommittén for veterindrme-
dicinska likemedel.

HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE.

Artikel 1

Bilagan till genomforandeforordning (EU) 2021/17 ska dndras i enlighet med bilagan till den har férordningen.

Artikel 2
Denna forordning trader i kraft den tjugonde dagen efter det att den har offentliggjorts i Europeiska unionens officiella tidning.

Den ska tillimpas frén och med den 20 april 2025.

Denna forordning &r till alla delar bindande och direkt tillimplig i alla medlemsstater.

Utfdrdad i Bryssel den 30 januari 2025.

P kommissionens vignar
Ursula VON DER LEYEN
Ordforande

ELL http://data.europa.eufelijreg_impl/2025/163/oj
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4dis

BILAGA

Bilagan till genomférandeforordning (EU) 2021/17 ska dndras pa foljande satt:
(1) Idel A ska post 1 ersittas med foljande:

71 Andring av namnet pé eller adressen till

a) — innehavaren av godkdnnandet for forsdljning | Innehavaren av godkdnnandet for forsiljning ska
fortfarande vara samma juridiska person.
Innehavaren av godkdnnandet for forsiljning ska
redan ha tagits upp i unionens it-system for lagring
och tillhandahéllande av uppgifter om
organisationer.

b) — en tillverkare eller leverantor av den aktiva | Tillverkningsstillet eller anliggningen for
substans, det utgdngsmaterial, det reagens kvalitetskontroll och alla tillverkningsprocesser ska
eller det intermediat som anvands vid fortfarande vara desamma.
tillverkning av den aktiva substansen eller en
anldggning for kvalitetskontroll (om detta Tillverkaren eller leverantoren ska redan ha tagits
namns i dokumentationen) i de fall dd den upp i unionens it-system for lagring och
godkinda dokumentationen inte innehdller | tillhandahéllande av uppgifter om organisationer
nagot certifikat om Europeiska farmakopéns | (giller inte tillverkare/leverantorer av
tillamplighet utgdngsmaterial och reagens).

c) — en innehavare av en master file for en aktiv | Tillverkningsstillet och alla tillverkningsprocesser | Uppdaterat tillstind om tillgdng till en master file for en aktiv
substans (ASMF) ska fortfarande vara desamma. substans”

ASMF-innehavaren ska redan ha tagits upp i
unionens it-system for lagring och
tillhandahallande av uppgifter om organisationer.

d) — en tillverkare av ett (nytt) hjilpimne (om | Tillverkningsstillet och alla tillverkningsprocesser
detta nimns i dokumentationen) ska fortfarande vara desamma.

e) — entillverkare eller importér av slutprodukten | Tillverkningsstllet eller anldggningen for

(inbegripet anlaggningar for frislippande av
tillverkningssatser eller for kvalitetskontroll)

kvalitetskontroll och alla tillverkningsprocesser ska
fortfarande vara desamma.
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Tillverkaren eller leverantoren ska redan ha tagits
upp i unionens it-system for lagring och
tillhandahéllande av uppgifter om organisationer.

(2) Del B ska dndras pa foljande sitt:

a) Post 1 ska ersittas med foljande:
71 Andring av namnet p4 eller adressen till en Leverantoren ska redan ha tagits upp i unionens
leverantor av en forpackningskomponent eller av | it-system for lagring och tillhandahallande av
ett hjalpmedel for slutprodukten (om detta ndmns | uppgifter om organisationer.
i dokumentationen)
Tillverkningsstallet ska fortfarande vara detsamma.”
b) Post 3 ska dndras pa foljande sitt:
i) Led a ska ersittas med foljande:
"a) — ett tillverkningsstille for en aktiv substans, ett | Borttagandet fir inte bero pd allvarliga brister i
intermediat eller en slutprodukt, ett tillverkningen.
forpackningsstille, en tillverkare som
ansvarar f6r import, en tillverkare som Minst ett tillverkningsstille eller en tillverkare med
ansvarar for frislippande av tillverkningssats, | tidigare godkinnande méste finnas kvar och utfora
en anldggning for satskontroll eller en samma funktion som det eller de
leverantér av ett utgdngsmaterial for en aktiv | tillverkningsstallen/den eller de tillverkare som
substans, ett reagens eller ett hjalpimne (om | berdrs av borttagandet.
detta nimns i dokumentationen)
Minst ett tillverkningsstille eller en tillverkare som
ansvarar for frislippande av tillverkningssats inom
EU eller EES maste finnas kvar.”
ii) Led i ska ersdttas med foljande:
") — eneller flera komponenter i systemet for firg- | Andringen far inte ha potential att paverka

eller smakimnen

identiteten, styrkan, kvaliteten, renheten, sidkerheten
eller effektiviteten hos slutprodukten.

AS
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Nir det géller veterindirmedicinska likemedel for
oral anvindning far dndringen inte paverka
upptaget hos den djurart som medlet dr avsett for.

Ingen dndring av likemedelsformens funktionella
egenskaper, t.ex. sonderfallstid eller
frisattningsprofil.

Eventuella mindre justeringar av sammansattningen
for att den totala vikten ska forbli oférandrad ska
goras med anvindning av ett hjilpimne som redan
utgor en huvudkomponent i sammansittningen av
slutprodukten.

Stabilitetsundersokningar har paborjats i enlighet
med villkoren i tillimpliga riktlinjer, International
Cooperation on Harmonisation of Technical
Requirements for Registration of Veterinary Medicinal
Products (ICH/VICH), Europeiska farmakopén osv.
(med angivande av satsnummer). Relevanta
stabilitetsparametrar har bedomts i minst tvé
tillverkningssatser av pilotstorlek eller industriell
storlek, sokanden forfogar 6ver minst tre ménaders
tillfredsstillande stabilitetsuppgifter och
stabilitetsprofilen liknar den registrerade
situationen. Garantier ska finnas for att dessa
undersokningar kommer att slutforas och for att
uppgifterna omedelbart kommer att limnas till de
behoriga myndigheterna om de ligger utanfor, eller
potentiellt utanfér, specifikationerna vid den
godkinda héllbarhetstidens utgdng (med forslag till
atgarder). I tillimpliga fall ska dven ett
fotostabilitetstest goras.”

9

Post 4 ska ersdttas med foljande:

n4

Andring av tillverkaren av ett utgdngsmaterial,
reagens eller intermediat som anvinds i
tillverkningsprocessen for den aktiva substansen
eller dndring av tillverkaren av den aktiva
substansen ndr inget certifikat om Europeiska
farmakopéns tillimplighet ingdr i den godkinda
dokumentationen

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen

ST0TT'1E “1.1Nd
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— 4ndring av en tillverkare (inbegripet relevanta
anldggningar for kvalitetskontroll) som ingér i
samma lakemedelskoncern som den
godkinda tillverkaren

Andringen fér inte rora en steril aktiv substans eller
en biologisk eller immunologisk substans.

Den nya tillverkaren ska redan ha tagits upp i
unionens it-system for lagring och tillhandahéllande
av uppgifter om organisationer.

For utgdngsmaterial och reagens ska
specifikationerna (inbegripet processkontroller och
analysmetoder for alla material) vara identiska med
dem som redan har godkints. For intermediat och
aktiva substanser ska specifikationerna (inbegripet
processkontroller och analysmetoder for alla
material), framstillningsmetoden (inbegripet
satsstorlek) och den detaljerade syntesvigen vara
identiska med dem som redan har godkints.

Om material av manskligt eller animaliskt ursprung
anvinds i tillverkningsprocessen anvinder inte
tillverkaren ndgon ny leverantor for vilken en
bedémning krivs angdende virussikerhet eller
efterlevandet av aktuell utgdva av Vigledning om
minimering av risken for éverforing via humanlikemedel
och veterindrmedicinska lakemedel av agens for
spongiform encefalopati hos djur.

TSE-uppgifter, i tillimpliga fall

Analysuppgifter frdn minst tva tillverkningssatser (av minst
pilotstorlek)

Deklaration fran sakkunnig person

— &ndringar  av  testforfaranden  for
kvalitetskontroll av den aktiva substansen:
utbyte eller tilligg av en anlidggning dir
kontroll av tillverkningssatser eller tester av
den aktiva substansen utfors

Andringen fér inte rora en steril aktiv substans eller
en biologisk eller immunologisk substans.

Den nya tillverkaren eller anldggningen ska redan ha
tagits upp i unionens it-system for lagring och
tillhandahéllande av uppgifter om organisationer.

AS
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Metodoverforingen fran den gamla till den nya
anldggningen ska ha slutforts med tillfredsstallande
resultat.

— inférande av en ny anliggning for
mikronisering av den aktiva substansen

Andringen far inte rora en steril aktiv substans eller
en biologisk eller immunologisk substans.

Den nya tillverkaren eller anldggningen ska redan ha
tagits upp i unionens it-system for lagring och
tillhandahéllande av uppgifter om organisationer.

Andringen fér inte paverka de fysikalisk-kemiska
egenskaperna negativt.

Specifikationen av den aktiva substansens
partikelstorlek och den motsvarande
analysmetoden ska fortfarande vara desamma.

Analysuppgifter frdn minst tvd jimforande tillverkningssatser
(av minst pilotstorlek)

Deklaration fran sakkunnig person”

d)

— ny lagringsanliggning for mastercellbank
eller workingcellbanker

Inga dndringar ska goras av lagringsforhéllanden,
hallbarhetstid och specifikationer.

Den nya anldggningen ska redan ha tagits upp i
unionens it-system for lagring och tillhandahéllande
av uppgifter om organisationer.

d)

Post 9 ska ersdttas med foljande:

779

Andring i satsstorlek (inbegripet intervall for
satsstorlekar) for en aktiv substans eller ett
intermediat som anvinds i den aktiva substansens
tillverkningsprocess

Andringen fér inte rora en biologisk eller
immunologisk substans.

Andringen fér inte paverka processens
reproducerbarhet negativt.

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen

Testresultat frin minst tvd tillverkningssatser som foljer
specifikationerna for den foreslagna satsstorleken”

ST0TT'1E “1.1Nd
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Andringarna av tillverkningsmetoder ska enbart
vara sddana som 4r nodvindiga pa grund av den
okade eller minskade satsstorleken, t.ex. anvindning
av utrustning av en annan storlek.

upp till ett tiofaldigande av den ursprungligen
godkinda satsstorleken

Andringen far inte rora en steril aktiv substans.

Den aktiva substansen och alla intermediat, reagens,
katalysatorer eller [osningsmedel ska fortfarande
overensstimma med de godkanda
specifikationerna.

minskning till en storlek som &r upp till tio
gdnger mindre

Andringen fér inte vara en f6ljd av oférutsedda
hindelser under tillverkningen eller bero p&
stabilitetsproblem.

mer 4n ett tiofaldigande av den ursprungligen
godkinda satsstorleken

Andringen far inte réra en steril aktiv substans.

De intermediat, reagens, katalysatorer eller
16sningsmedel som anvinds i processen ska
fortfarande vara desamma.

Den aktiva substansen och alla intermediat, reagens,
katalysatorer eller losningsmedel ska fortfarande
overensstimma med de godkinda
specifikationerna.

Andringen fér inte paverka den kvalitativa och
kvantitativa fororeningsprofilen eller de fysikalisk-
kemiska egenskaperna hos den aktiva substansen
negativt.

Andringen fr inte réra den ’stingda’ delen av en
master file for en aktiv substans (ASMF).

AS
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e) Post 11 ska dndras pé foljande sitt:

i) Inledningen ska ersittas med foljande:

”11

Andring av
specifikationsparametrar eller
gransvirden for en aktiv substans,
ett utgdngsmaterial, ett
intermediat eller ett reagens som
anvinds i tillverkningsprocessen
for den aktiva substansen eller for
den aktiva substansens
likemedelsbehéllare

Andringen far inte vara en f6ljd av oforutsedda
hindelser under tillverkningen eller lagringen (t.ex.
en ny fororening som inte kvalificerats eller en
dndring av de totala fororeningarna).

Andringen fér inte vara en f6ljd av ett dtagande frin
tidigare bedomningar om att se over gransvirdena
for specifikationer (som t.ex. gjorts vid ansdkan om
godkinnande for forsaljning eller ett
andringsforfarande i enlighet med artikel 62 i
forordning (EU) 2019/6), om detta inte har bedomts
och beslutats som en del av en uppfoljningsdtgard i
ett tidigare forfarande enligt forordning (EU)
2019/6.

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen

Jamforande tabell 6ver tidigare och nya specifikationsparametrar
och grinsvirden”

ii) Led a ska ersittas med foljande:

»”

a)

— skdrpning av grinsvirdena
for specifikationen for en
aktiv substans, ett
utgdngsmaterial, ett
intermediat eller ett reagens
som anvinds i den aktiva
substansens
tillverkningsprocess nar det
giller alla
veterinarmedicinska
likemedel, inbegripet
likemedel som dr

Testforfarandet ska fortfarande vara detsamma, eller
sd ska dndringarna av testforfarandet vara av mindre
betydande karaktar.

Andringen ska ligga inom godkénda grénsvirden.”

understillda
tillsynsmyndighetens
officiella frislippande av
tillverkningssatser

iii)  Ledb ska utga.

iv) Leden c och d ska ersittas med f6ljande:

”

c)

— skérpning av grinsvirdena
for specifikationen for den
aktiva substansens
lakemedelsbehallare

Testforfarandet ska fortfarande vara detsamma, eller
sd ska dndringarna av testforfarandet vara av mindre
betydande karaktir.

ST0TT'1E “1.1Nd

AS



tzjot

lo/¢91/szog/idunr Saxfia/naedomaerep//:dny 14

Andringen ska ligga inom godkinda gransvirden.

— tilligg av. en ny
specifikationsparameter till
specifikationen med
motsvarande testmetod for
en aktiv substans, ett
utgdngsmaterial, ett
intermediat eller ett reagens
som anvands i den aktiva
substansens
tillverkningsprocess

Den nya testmetoden far inte rora en ny icke-
standardiserad teknik eller en standardiserad teknik
anvind pd ett nytt satt.

Den nya testmetoden far inte vara en biologisk,
immunologisk eller immunokemisk metod eller en
metod dir ett biologiskt reagens anvinds for en
biologisk aktiv substans, utom om denna metod ar
en av de mikrobiologiska standardmetoderna i
farmakopén.

Andringen fér inte réra en genotoxisk fororening.
Om den ror den slutliga aktiva substansen, ska varje
ny fororeningskontroll stimma Gverens med
Europeiska farmakopén eller en medlemsstats
nationella farmakopé, utom kontroller som giller
16sningsmedelsrester, vilka ska stimma Gverens
med ICH/VICH-grédnserna.

Uppgifter om eventuella nya analysmetoder och, i
forekommande fall, valideringsuppgifter

Analysuppgifter fran tvd tillverkningssatser (tre
tillverkningssatser for biologiska substanser om detta inte
motiveras pd annat sitt) av den relevanta substansen for alla
specifikationsparametrar

I forekommande fall, jimférande uppgifter om slutproduktens
frisattningsprofil, faststalld utifrdn minst en tillverkningssats av
pilotstorlek som innehéller den aktiva substansen och som
uppfyller den nuvarande och den foreslagna specifikationen.
Jamforande uppgifter om sonderfallstiden kan godtas for
vaxtbaserade veterinirmedicinska likemedel

Motivering frén innehavaren av godkdnnandet for forsiljning
eller ASMF-innehavaren, i forekommande fall, betriffande den
nya specifikationsparametern och gransvirdena”

v)

Foljande led ska laggas till som led e:

e) — tilligg av

en ny
specifikationsparameter till
specifikationen med
motsvarande testmetod for
den aktiva substansens
lakemedelsbehallare

Den nya testmetoden far inte rora en ny icke-
standardiserad teknik eller en standardiserad teknik
anvind pa ett nytt satt.

Uppgifter om eventuella nya analysmetoder och, i
forekommande fall, valideringsuppgifter
Analysuppgifter fran tvd tillverkningssatser av
lakemedelsbehallaren for alla specifikationsparametrar

Motivering fran innehavaren av godkdnnandet for forsaljning
eller ASMF-innehavaren, i forekommande fall, betriffande den
nya specifikationsparametern och gransvirdena”

f) Post 12 ska ersittas med foljande:

7112

Mindre dndringar av

a)

— ett godkint testforfarande
— for en aktiv substans eller ett utgdngsmaterial,
reagens eller intermediat som anvands i

Testmetoden fér inte vara en biologisk,
immunologisk eller immunokemisk metod eller en
metod dir ett biologiskt reagens anvinds
(mikrobiologiska standardmetoder i farmakopén
omfattas inte).

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen,
inbegripet en beskrivning av analysmetoden, en sammanfattning
av valideringsuppgifterna och reviderade specifikationer for
fororeningar (i forekommande fall)

AS
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tillverkningsprocessen for den aktiva

substansen
—  for slutprodukten
— for ett hjalpamne

Lampliga valideringsunders6kningar ska ha gjorts i
enlighet med tillimpliga riktlinjer, och dessa
undersokningar ska visa att det uppdaterade
testforfarandet dr minst likvardigt med det
foregdende.

Inga dndringar far goras av gransvirdena for de
totala fororeningarna, och inga nya fororeningar
som inte kvalificerats far upptickas.

Analysmetoden ska fortfarande vara densamma
(t.ex. kan kolonnlingd eller temperatur dndras men
inte kolonntyp eller metod).

Jamforande valideringsresultat eller, om det dr motiverat,
jamforande analysresultat som visar att det nuvarande och det
foreslagna testet ar likvardiga

b) — ett godkint testforfarande Lampliga valideringsundersokningar ska ha gjortsi | Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen,
— for den  aktiva  substansens eller | enlighet med tillimpliga riktlinjer, och dessa inbegripet en beskrivning av analysmetoden och en
slutproduktens likemedelsbehallare undersokningar ska visa att det uppdaterade sammanfattning av valideringsuppgifterna
testforfarandet dr minst likvardigt med det
foregdende. Jamf6rande valideringsresultat eller, om det 4r motiverat,
jamforande analysresultat som visar att det nuvarande och det
Analysmetoden ska fortfarande vara densamma foreslagna testet 4r likvardiga
(t.ex. kan kolonnlidngd eller temperatur dndras men
inte kolonntyp eller metod).
Eventuella nya testmetoder fér inte rora ny icke-
standardiserad teknik eller standardiserad teknik
anvind pd ett nytt sitt.
c) — ett  godkdnt testforfarande for en | Testmetoden fir inte vara en biologisk, Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen

processkontroll
— f6r en aktiv substans
— for slutprodukten

immunologisk eller immunokemisk metod eller en
metod dir ett biologiskt reagens anvinds f6r en
biologisk aktiv substans.
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Lampliga valideringsundersokningar ska ha gjorts i
enlighet med tillimpliga riktlinjer, och dessa
undersokningar ska visa att det uppdaterade
testforfarandet dr minst likvardigt med det
foregdende.

Inga dndringar far goras av gransvardena for de
totala fororeningarna, och inga nya fororeningar
som inte kvalificerats far upptickas.

Analysmetoden ska fortfarande vara densamma
(t.ex. kan kolonnlingd eller temperatur dndras men
inte kolonntyp eller metod).

d)

— tillverkningsprocessen for en aktiv substans

Andringen fér inte rora en biologisk eller
immunologisk aktiv substans.

Andringen fér inte utgora en 4ndring av den
geografiska killan, tillverkningsvigen eller
produktionen av en vixtbaserad veterindrmedicinsk
likemedelssubstans.

Andringen fér inte paverka den kvalitativa och
kvantitativa fororeningsprofilen eller de fysikalisk-
kemiska egenskaperna negativt.

Syntesvigen dr oférdndrad, dvs. intermediaten ar
desamma, och inga nya reagens, katalysatorer eller
16sningsmedel anvinds i processen.

Specifikationerna for den aktiva substansen eller
intermediaten dr desamma.

Andringen fér inte réra den 'stingda’ delen av en
master file for en aktiv substans (ASMF).

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen

Analysuppgifter (i jimforande tabellformat) frdn minst tva
tillverkningssatser (av minst pilotstorlek) som tillverkats enligt
den redan godkinda och den foreslagna processen

AS
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— syntes eller dtervinning av ett hjdlpimne som
inte ingdr i en farmakopé (om den beskrivs i
dokumentationen) eller ett nytt hjdlpimne

Hjilpamnena och alla intermediat, reagens,
katalysatorer, 1osningsmedel eller processkontroller
ska fortfarande overensstimma med de godkinda
specifikationerna (t.ex. den kvalitativa och
kvantitativa fororeningsprofilen). Adjuvans och
konserveringsmedel ska undantas frdn
tillimpningen av detta led. Syntesvigar och
specifikationer ska vara identiska, och det far inte
forekomma ndgra dndringar i de fysikalisk-kemiska
egenskaperna.

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen for
satsuppgifter, jamforande uppgifter och specifikationer, enligt
vad som dr tillimpligt

— ett intervall for  grdnsvirden  for
processkontroller av slutprodukten

Andringen fér inte vara en f6ljd av oforutsedda
hindelser under tillverkningen eller bero pa
stabilitetsproblem.

Andringen ska réra en processkontroll som dven ir
en del av slutproduktens specifikation vid
frislippandet, och det nya intervallet f6r
gransvirden for processkontroller ska ligga innanfor
den godkinda frislappningsgriansen.

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen
Jamforande tabell 6ver tidigare och nya griansvirden for
processkontroller

— ett protokoll for hantering av godkinda
dndringar av den aktiva substansen som inte
dndrar den strategi som faststills i protokollet

De intermediat, reagens, katalysatorer eller
l6sningsmedel som anvinds i processen ska
fortfarande vara desamma. Den aktiva substansen
och alla intermediat, reagens, katalysatorer eller
16sningsmedel ska fortfarande 6verensstimma med
de godkinda specifikationerna. Den kvalitativa och
kvantitativa fororeningsprofilen eller de fysikalisk-
kemiska egenskaperna fir inte paverkas negativt.
Andringen fér inte rora den 'stingda’ delen av en
master file for en aktiv substans (ASMF).

Andringarna ska ligga inom godkinda grinsvirden.
Nir det giller biologiska veterinirmedicinska

lakemedel ska denna dndring endast vara mojlig om
det inte krévs jamforbarhet.

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen
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Andringar av den geografiska killan,
tillverkningsvigen eller produktionen av en
véxtbaserad substans eller en vixtbaserad beredning
i ett vixtbaserat veterinarmedicinskt likemedel ska
undantas.

h) — produktionsutrustning (om den beskrivs i | Andringen far inte leda till ndgra dndringar eller Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen
dokumentationen), inbegripet processer modifieringar av produktens produktionsprocess
som ror utrustningen eller kvalitet.
i) ett godkant testforfarande Lampliga valideringsundersokningar ska ha gjortsi | Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen,
— for ett doserings- eller | enlighet med tillimpliga riktlinjer, och dessa inbegripet en beskrivning av analysmetoden och en
administreringshjdlpmedel undersokningar ska visa att det uppdaterade sammanfattning av valideringsuppgifterna
testforfarandet dr minst likvardigt med det
foregdende. Jamf6rande valideringsresultat eller, om det 4r motiverat,
jamforande analysresultat som visar att det nuvarande och det
Analysmetoden ska fortfarande vara densamma. foreslagna testet dr likvardiga
j) — tillverkningsprocessen fér slutprodukten, | Andringen fér endast gilla en fast likemedelsform | Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen

inbegripet ett intermediat som anvinds vid
tillverkningen av slutprodukten

for oral anvindning med omedelbar frisdttning/oral
16sning, och det berorda veterindrmedicinska
lakemedlet far inte vara biologiskt/immunologiskt
eller vixtbaserat.

Tillverkningsstegen ska fortfarande vara desamma.
Slutprodukten/intermediat/material som anvinds
under tillverkningsprocessen for slutprodukten ska
fortfarande overensstimma med de godkinda
specifikationerna. Den kvalitativa och kvantitativa
fororeningsprofilen eller de fysikalisk-kemiska
egenskaperna paverkas inte negativt. Den nya
processen ska ge en produkt som ér identisk i alla
avseenden vad giller kvalitet, sdkerhet och effekt.
Relevanta stabilitetsunderskningar enligt
tillimpliga riktlinjer ska ha paborjats pd minst en
tillverkningssats av pilotstorlek eller industriell
storlek, och sokanden ska forfoga Gver minst tre
mdnaders stabilitetsuppgifter.

For fasta ldkemedelsformer: uppgifter om frisdttningsprofil for
en representativ tillverkningssats och jamforande uppgifter frén
de tre senaste tillverkningssatserna med den tidigare processen.
Uppgifter om néstfoljande tva fullstindiga tillverkningssatser ska
finnas tillgdngliga pé begiran eller rapporteras om de ligger
utanfor specifikationerna (med forslag till dtgarder)

Motivering for att inte limna in en ny
bioekvivalensundersokning enligt relevanta riktlinjer for
biotillginglighet/bioekvivalens

Analysuppgifter (i jimforande tabellformat) frin minst en
tillverkningssats som tillverkats enligt den redan godkdnda och
den foreslagna processen”

AS
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g) Post 13 ska ersittas med f6ljande:

713 Andringar av ett testforfarande (inbegripet Den aktiva substansen/slutprodukten fér inte vara | Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen
ersattning eller tillagg) biologisk eller immunologisk. och jamforande valideringsuppgifter, enligt vad som ar
tillampligt
Lampliga valideringsunders6kningar har gjorts i
enlighet med tillimpliga riktlinjer, och dessa I avsaknad av jamforande valideringsuppgifter och om det ar
undersokningar visar att det uppdaterade motiverat, jimforande analysresultat som visar att det nuvarande
testforfarandet dr minst likvardigt med det och det foreslagna testet dr likvardiga. Detta krav géller inte vid
foregdende. tilligg av ett nytt testforfarande”
Den nya testmetoden far inte rora en ny icke-
standardiserad teknik eller en standardiserad teknik
anvind pd ett nytt satt.
a) — for en reagens som anvdnds i | Inga dndringar fir goras av gransvirdena for de
tillverkningsprocessen for den aktiva totala fororeningarna, och inga nya féroreningar
substansen men som inte har en visentlig som inte kvalificerats far upptickas. Analysmetoden
inverkan pé den aktiva substansens ska fortfarande vara densamma (t.ex. kan
overgripande kvalitet kolonnldngd eller temperatur dndras men inte
kolonntyp eller metod).
b) — for den aktiva substansens
lakemedelsbehallare

h) Post 14 ska ersittas med foljande:

714

Andring av den kvalitativa eller kvantitativa
sammansattningen av den aktiva substansens
likemedelsbehéllare

Sterila, flytande, biologiska eller immunologiska
aktiva substanser ska undantas.

Det nya forpackningsmaterialet ska, betraffande
sina relevanta egenskaper, vara minst likvardigt med
det godkidnda materialet.

Relevanta stabilitetsundersokningar som uppfyller
VICH-villkoren har paborjats, och relevanta
stabilitetsparametrar har bedémts i minst tva
tillverkningssatser av pilotstorlek eller industriell

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen

Lampliga uppgifter om den nya férpackningen (t.ex. jimf6rande
uppgifter om permeabilitet for syrgas, koldioxid, fukt) med en
bekriftelse av att materialet uppfyller tillimpliga farmakopékrav
eller krav i unionslagstiftningen om material och produkter av
plast avsedda att komma i kontakt med livsmedel. I
forekommande fall méste bevis limnas for att det inte
forekommer ndgon interaktion mellan innehéllet och
forpackningsmaterialet (t.ex. att det inte forekommer migration
av bestdndsdelar i det foreslagna materialet till innehéllet och att
inga bestdndsdelar i produkten migrerar in i forpackningen)
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storlek. Sokanden forfogar éver minst tre ménaders
tillfredsstillande stabilitetsuppgifter vid tidpunkten
for genomforandet. Om den foreslagna
forpackningen 4r mer resistent dn den befintliga
forpackningen behover sokanden emellertid dnnu
inte forfoga 6ver tre manaders stabilitetsuppgifter.
Dessa undersokningar ska slutforas, och
uppgifterna ska omedelbart ldimnas till den behoriga
myndigheten om de ligger utanfor, eller potentiellt
utanfor, specifikationerna vid héllbarhetstidens|
omanalystidens utgdng (med forslag till atgarder).

Jamforande tabell Gver tidigare och nya specifikationer for
lakemedelsbehallaren, uppgifter om permeabilitet och uppgifter
om interaktion, enligt vad som 4r tillimpligt”

i)  Post 18 ska ersittas med foljande:

”18

Andringar av slutproduktens sammansittning
(hjalpamnen)

Andringen fér inte rora ett biologiskt eller
immunologiskt veterindrmedicinskt likemedel.

Andringen far inte ha potential att paverka
identiteten, styrkan, kvaliteten, renheten, de
fysikaliska egenskaperna, sikerheten eller
effektiviteten hos slutprodukten.

Eventuella mindre justeringar av sammansittningen
for att den totala vikten ska forbli oforandrad ska
goras med anvindning av ett hjilpimne som redan
utgor en huvudkomponent i ssmmansittningen av
slutprodukten.

Andringen fr inte pdverka likemedelsformens
funktionella egenskaper (t.ex. sonderfallstid eller
frisdttningsprofil).

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen,
inbegripet stabilitetsbekraftelse

AS
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Stabilitetsstudier ska ha paborjats i enlighet med
VICH-villkoren (International Cooperation on
Harmonisation of Technical Requirements for
Registration of Veterinary Medicinal Products).
Relevanta stabilitetsparametrar ska ha bedémts i
minst tva tillverkningssatser av pilotstorlek eller
industriell storlek, och s6kanden ska forfoga over
minst tre manaders tillfredsstéllande
stabilitetsuppgifter. Stabilitetsprofilen ska likna den
registrerade situationen. I tillimpliga fall ska dven ett
fotostabilitetstest goras.

— Okning eller minskning av en eller flera
komponenter i systemet for farg- eller
smakdmnen

Kvantitativa forandringar far inte 6verstiga +/- 10 %
av den befintliga koncentrationen av komponenten.

Specifikationerna for slutprodukten far endast ha
uppdaterats betriffande utseende, lukt eller smak,
och, i forekommande fall, borttagande av ett
identifikationstest.

Nar det giller veterinarmedicinska likemedel for
oral anvindning far dndringen inte ha ndgon negativ
inverkan pa upptaget hos den djurart som medlet dr
avsett for.

— eventuella  mindre  justeringar  av
slutproduktens kvantitativa ssmmansittning
med avseende pd hjidlpimnen

Kvantitativa forindringar far inte dverstiga +/- 10 %
av den befintliga koncentrationen av komponenten.

I tillimpliga fall ska den dndrade produktens
frisattningsprofil faststillas utifrdn minst tva
tillverkningssatser av pilotstorlek och vara
jamforbar med den tidigare profilen. Det fir inte
forekomma négra betydande skillnader i friga om
jamforbarhet. For vixtbaserade
veterindrmedicinska lakemedel for vilka
frisittningstestning eventuellt inte dr genomférbar
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ska sonderfallstiden for den dndrade produkten vara
jamforbar med den for den tidigare produkten.

Andringen fér inte vara en foljd av
stabilitetsproblem och far inte leda till
sikerhetsproblem, t.ex. differentiering mellan olika
styrkor.

— tilligg eller ersittning av en eller flera
komponenter i systemet for farg- eller
smakdmnen

Specifikationerna for slutprodukten har endast
uppdaterats betriffande utseende, lukt eller smak,
och, i forekommande fall, borttagande av ett
identifikationstest.

Eventuella nya komponenter ska folja tillimpliga
forordningar.

En ny komponent far inte omfatta anvindning av
material av manskligt eller animaliskt ursprung.
Andringen paverkar inte differentieringen mellan
olika styrkor och har inte en negativ inverkan pa
acceptansen av smaken (i forekommande fall).

Nir det giller veterinarmedicinska likemedel for
oral anvindning far dndringen inte paverka
upptaget hos den djurart som medlet ar avsett for.

Nar det giller veterindrmedicinska likemedel
avsedda for livsmedelsproducerande djurarter ska
komponenten eller komponenterna i systemet for
farg- eller smakdmnen vara tillatna i enlighet med
forordning (EG) nr 470/2009 och de akter som
antagits pd grundval av den férordningen innan
dndringen gors.

Andringen far inte vara en f6ljd av
stabilitetsproblem och far inte leda till
sikerhetsproblem (t.ex. differentiering mellan olika
styrkor).

Antingen ett certifikat om Europeiska farmakopéns tillimplighet
for eventuella nya komponenter av animaliskt ursprung som ar
mottagliga for TSE, eller i forekommande fall, dokumenterade
bevis for att den specifika kallan till TSE-riskmaterialet tidigare
har genomgétt en beddmning av den behoriga myndigheten och
befunnits efterleva aktuell utgava av Vigledning om minimering av
risken for overforing via humanldkemedel och veterindrmedicinska
lakemedel av agens for spongiform encefalopati hos djur. Foljande
uppgifter ska limnas for varje sddant material: namn pé
tillverkaren, de djurarter och vavnader som materialet ar ett
derivat av, ursprungsland for de djur som anvints och dess
anviandning

I forekommande fall, uppgifter som visar att det nya hjalpamnet
inte inverkar pd testmetoderna i specifikationerna for
slutprodukten”
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j)  Ipost 27 ska led b ersittas med foljande:

nb)

— tilligg av en ny processkontroll och
gransvirden

Eventuella nya testmetoder fir inte rora ny icke-
standardiserad teknik eller standardiserad teknik
anvind pd ett nytt satt.

Den nya testmetoden fdr inte vara en biologisk,
immunologisk eller immunokemisk metod eller en
metod dir ett biologiskt reagens anvinds for en
biologisk aktiv substans, utom om denna metod ar
en av de mikrobiologiska standardmetoderna i
farmakopén.

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen for
metod och, i forekommande fall, valideringsuppgifter, samt for
satsuppgifter och relevanta jamférande uppgifter”

k) Post 44 ska ersittas med foljande:

n44

Inldmning av ett certifikat om Europeiska

farmakopéns tillimplighet for

— en aktiv substans

— ett utgdngsmaterial, reagens eller intermediat
som anvénds i tillverkningsprocessen for den
aktiva substansen

— ett hjdlpimne

Specifikationerna vid frisldppandet av
slutprodukten och under hallbarhetstiden ska
fortfarande vara desamma.

Oforindrade (férutom skirpning) ytterligare
specifikationer (till Europeiska farmakopén) for
fororeningar (forutom l6sningsmedelsrester,
forutsatt att de overensstimmer med ICH/VICH)
och produktspecifika krav (t.ex.
partikelstorleksprofiler, polymorf form), om detta dr
tillimpligt.

Om det enbart giller en aktiv substans ska den testas
omedelbart innan den tas i bruk om inte ndgon tid
for omanalys har angetts i certifikatet om
Europeiska farmakopéns tillimplighet eller om inte
uppgifter som stoder en viss tid for omanalys redan
har limnats i dokumentationen.

Nar det giller en vixtbaserad substans eller en
vixtbaserad beredning ska tillverkningsvig, fysisk
form, extraktionsmedel och DER (drug extract ratio,
dvs. forhéllandet mellan vixtmaterial och erhéllet
extrakt) fortfarande vara desamma.

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen,
inbegripet en kopia av det uppdaterade certifikatet om
Europeiska farmakopéns tillimplighet och den uppdaterade
deklarationen frén sakkunnig person, enligt vad som ér
tillimpligt”
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Tillverkaren ska redan ha godkints och tagits upp i
unionens it-system for lagring och tillhandahéllande
av uppgifter om organisationer (galler inte
tillverkare/leverantorer av utgdngsmaterial, reagens
och hjdlpimnen).

Uppdaterat certifikat

Tillverkningsprocessen for den aktiva substansen,
utgdngsmaterialet, reagenset, intermediatet eller
hjalpdmnet far inte omfatta anvindning av material
av minskligt eller animaliskt ursprung, eller, om s
ar fallet, ska information om material av manskligt
eller animaliskt ursprung forbli oférdndrad.

Om den aktiva substansen inte ar en steril substans
men ska anvindas i ett sterilt veterindrmedicinskt
lakemedel, fér tillverkningsprocessen, enligt
certifikatet om Europeiska farmakopéns
tillimplighet, inte omfatta anvindning av vatten
under de sista stegen i syntesen, eller, om s3 ar fallet,
ska kvaliteten pa det vatten som anvénds i det sista
steget av syntesen vara oforandrad jamfort med den
tidigare versionen av det inlimnade certifikatet om
Europeiska farmakopéns tillimplighet.

Nytt certifikat

Tillverkningsprocessen for den aktiva substansen,
utgdngsmaterialet, reagenset, intermediatet eller
hjalpamnet far inte omfatta anvindning av material
av minskligt eller animaliskt ursprung.

Aktiva substanser/utgadngsmaterial/reagens/
intermediat/hjalpamnen 4r inte sterila.

Om den aktiva substansen inte 4r en steril substans
men ska anvindas i ett sterilt veterindrmedicinskt
likemedel, fér tillverkningsprocessen, enligt
certifikatet om Europeiska farmakopéns
tillimplighet, inte omfatta anvindning av vatten
under de sista stegen i syntesen, eller, om s3 ar fallet,
ska den aktiva substansen vara fri frin bakteriella
endotoxiner.

l)

Post 45 ska utga.

AS
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m) Post 46 ska ersittas med foljande:

746

Inldmning av ett uppdaterat certifikat om
Europeiska farmakopéns tillimplighet for
TSE frin en redan godkand tillverkare for

— en aktiv substans

— ett utgdngsmaterial, reagens
intermediat som anvinds i
tillverkningsprocessen for den aktiva
substansen

— ett hjdlpdmne

eller

Ingen dndring har gjorts avseende materialets
ursprung. Bedomningen av virusrisk dr
ofordndrad. Om gelatin som tillverkas av ben ska
anvindas i ett veterindrmedicinskt lakemedel for
parenteralt bruk fir det enbart tillverkas i
overensstimmelse med de relevanta kraven.

Tillverkaren ska redan ha godkénts och tagits upp
i unionens it-system for lagring och
tillhandahéllande av uppgifter om organisationer
(giller inte tillverkare/leverantorer av
utgdngsmaterial, reagens och hjidlpimnen).

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen, inbegripet
en kopia av det uppdaterade certifikatet om Europeiska farmakopéns
tillimplighet och den uppdaterade deklarationen fran sakkunnig person,
enligt vad som 4r tillimpligt

[ forekommande fall ska ett dokument med information om eventuella
material som omfattas av tillimpningsomradet for Vigledning om
minimering av risken for Gverforing via humanlakemedel och
veterindrmedicinska likemedel av agens for spongiform encefalopati hos djur
limnas, inbegripet material som anvinds i tillverkningen av den aktiva
substansen/hjilpiamnet. Foljande uppgifter ska limnas for varje sddant
material: namn pa tillverkaren, de djurarter och viavnader som materialet
ar ett derivat av, ursprungsland for de djur som anvints och dess
anvindning

Dessa uppgifter ska ingd i en uppdaterad TSE-tabell A (och B, i
forekommande fall)”

(3) Del C ska dndras pé foljande sitt:

a) Post 4 ska ersdttas med foljande:
74 Andringar av produktresumé, markning eller Denna dndring fr endast tillimpas ndr inga nya eller | Hanvisning till den behériga myndighetens eller
bipacksedel avsedda att genomféra resultatet av ett ytterligare uppgifter kravs for en bedomning. lakemedelsmyndighetens godkidnnande/bedémning”
forfarande eller en rekommendation fran den behoriga . . .
dioh - . De foreslagna dndringarna av produktresumén,
myndigheten eller likemedelsmyndigheten om a1 . I
. a1 miérkningen och bipacksedeln ska vara identiska
riskhanteringsdtgirder i samband med - g
L . o - med den ordalydelse som godkints av den behoriga
farmakovigilans relaterade till veterinirmedicinska : p .
x myndigheten eller likemedelsmyndigheten.
lakemedel
b) Post 7 ska ersittas med foljande:
77 Inforande av eller dndringar av krav och villkor for | Ordalydelsen ska begrinsas till det som godkénts av | Hanvisning till den behoriga myndighetens eller
ett godkdnnande for forsdljning, inbegripet den behoriga myndigheten eller likemedelsmyndighetens godkidnnande/bedémning”
riskhanteringsplanen lakemedelsmyndigheten.
¢) Ipost 10 ska led d ersittas med foljande:
”d) — ersdttning av information pad | Den nya forkortningen eller piktogrammet ingér i

likemedelsbehéllaren eller den yttre
forpackningen med en forkortning eller ett
piktogram (inbegripet det forsta tilligget)

bilaga I eller bilaga II till genomforandeforordning
(EU) 2024/875.

ST0TT'1E “1.1Nd

AS



adr4d

lo/¢91/szog/idunr Saxfia/naedomaerep//:dny 14

— ersittning av en sddan befintlig forkortning
eller ett sddant befintligt piktogram pé
likemedelsbehéllaren eller den yttre
forpackningen som inte uppfyller kraven i
kommissionens genomférandeférordning
(EU) 2024/875 (*) med en annan forkortning
eller ett annat piktogram

Tillagget far inte inverka negativt pd mérkningens
lisbarhet.

()

(EU) 2019/6 (EUT L, 2024/875, 22.3.2024, ELL http:|/data.europa.eu/elijreg_impl/2024/875/0j).”
d) TIpost 10 ska foljande led laggas till som led f:

Kommissionens genomforandeforordning (EU) 2024/875 av den 21 mars 2024 om antagande av en forteckning over de for hela unionen gemensamma forkortningar och
piktogram som ska anvindas pa forpackningar for veterinirmedicinska likemedel vid tillimpning av artiklarna 10.2 och 11.3 i Europaparlamentets och rddets forordning

"f)

Anpassning av produktinformationen till kraven i
artikel 9 i kommissionens delegerade férordning
(EU) 2024/1159 (¥)

Denna dndring fér endast tillimpas ndr inga nya eller
ytterligare uppgifter krivs for en bedomning.

Kommissionens delegerade forordning (EU) 2024/1159 av den 7 februari 2024 om komplettering av Europaparlamentets och rdets forordning (EU) 2019/6 genom

faststallande av regler om limpliga atgarder for att sikerstilla dandamalsenlig och siker anvindning av veterinirmedicinska likemedel som godkints och forskrivits for att
administreras oralt pd annat sitt dn via foder som innehdller likemedel och som administreras av djurhéllaren till livsmedelsproducerande djur (EUT L, 2024/1159,
19.4.2024, ELL http:|/data.curopa.eufeli/reg_del/2024/1159/0j).”

(4) Idel D ska post 1 ersittas med f6ljande:

”1

Andring av namnet p eller adressen till
innehavaren av VAMF-certifikat for biologiska
produkter

Innehavaren av VAMF-certifikatet ska fortfarande
vara samma juridiska person.

Andring av det eller de relevanta avsnitten i dokumentationen,
enligt vad som 4r tillimpligt”

AS
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