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Tipo de solicitud (marcar todas las opciones solicitadas)

Tipo IAIN Variación única
Tipo IA Agrupación de Variaciones
Tipo IB imprevistas2 Incluyendo una extensión de línea4

Tipo IB previstas2 Worksharing
Tipo II
Tipo II Art. 293

Cambio(s) implicado(s) solo para Variaciones IB y Tipo II)(marcar todas las opciones 

solicitadas:

Indicación
Indicación pediátrica
Seguridad

Restricción urgente de seguridad
Calidad
Variación anual para vacunas contra la gripe
Especies no productoras de alimentos
Otros



SOLICITUD DE VARIACIÓN DE UNA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN

humana  veterinaria
AUTORIZACIÓN NACIONAL PRM       Número de procedimiento de la(s) variación(es)1:
AUTORIZACIÓN EUROPEA
AUTORIZACIÓN NACIONAL

Estado Miembro de Referencia / Autoridad de referencia para el procedimiento de worksharing
AT BE BG CYCZDE DK EE EL ES FI FR HU IE ISIT LI LT 

LU LV MT NL NO PL PT RO SE SI SK UK
EMA
Estado Miembro Concernido(s)

AT BE BG CYCZDE DK EE EL ES FI FR HU IE IS IT LI LT 
LU LV MT NL NO PL PT RO SE SI SK UK NINGUNO

Tipo de solicitud (marcar todas las opciones solicitadas)
Tipo IAIN Variación única

Tipo IA Agrupación de Variaciones
Tipo IB imprevistas2 Incluyendo una extensión de línea4

Tipo IB previstas2 Worksharing
Tipo II
Tipo II Art. 293

Cambio(s) implicado(s) (solo para Variaciones IB y Tipo II, (marcar todas las opciones solicitadas):
Indicación
Indicación pediátrica
Seguridad

Restricción urgente de seguridad
Calidad

Variación anual para vacunas contra la gripe
Especies no productoras de alimentos
Otros



Todos los apartados del formulario de 
solicitud de variaciones y de RAEFAR 
deben estar cumplimentados en español. 

No se permite que el formulario  contenga 
ciertos apartados en inglés



En el formulario de solicitud se debe 
indicar  las variaciones que son 

directamente consecuentes

Además de indicarse la relación con la 
variación principal, cuando sea aplicable, se 

debe indicar que son directamente 
consecuentes, para facilitar la validación de 

las tasas.
LAS VARIACIONES DIRECTAMENTE 
CONSECUENTES NO PAGAN TASAS





Tipo IA 
PROCEDIMIENTO: 30 Días a partir de UNA SOLICiTUD VÁLIDA

• Solicitud/Validación

•• Carta de presentaciCarta de presentacióónn
•• Formato de solicitudFormato de solicitud
•• Comprobante del pago de la tasaComprobante del pago de la tasa
•• Copia de la pCopia de la páágina del guideline donde figura la/s variaciones (se imprimirgina del guideline donde figura la/s variaciones (se imprimiráá de RAEFAR)de RAEFAR)
•• Copia de la recomendaciCopia de la recomendacióón del CMDh o Agencia en aplicacin del CMDh o Agencia en aplicacióón del Art. 5, si proceden del Art. 5, si procede

•• DescripciDescripcióón de las modificaciones presentadas incluyendo:n de las modificaciones presentadas incluyendo:

Modificaciones Tipo IA: Fecha de IMPLEMENTACIONFecha de IMPLEMENTACION para cada modificación (Se rellenará en RAEFAR)
Modificaciones Tipo IA, que no requieran notificación inmediata, una descripción de todas las
modificaciones menores Tipo IA hechas en los últimos 12 meses,  y que todavía no han sido notificadas.

• eCTD/NESS. Hasta que el expediente electrónico no esté integrado en la 
base de datos RAEFAR no se considerará válida la solicitud.

Unidad de informática responsable de la validación técnica del eCTD/NEES

El calendario de 30 días se calcula a partir de la fecha de integración del
eCTD/NEES en RAEFAR



Documentación que debe adjuntarse como anexo al 
formulario de solicitud de variaciones en el caso de 

la notificación de variaciones tipo IA

Imprescindible adjuntar una copia de la/s página/s 
relevantes de la Directriz, indicando que se cumplen 

todas las condiciones y se aporta toda la documentación 
requerida, o una copia de la información publicada 

sobre la recomendación de un art. 5.





En RAEFAR  se incluirán  los 
calendarios de validación para poder 

saber cuál es el día 0 de una 
variación de tipo  IAIN , IB o de tipo II 
por procedimiento nacional y a  los 

que el titular tendrá acceso 
NO SE ENVIARA FAX 



Tipo IB
¿Cómo se hace la notificación?

* 1 formato de solicitud por modificacisolicitud por modificacióónn o,

* 1 formato de solicitud por Grupo de modificacionesGrupo de modificaciones ((Anexo III del Reglamento):Anexo III del Reglamento):

1 sola notificación, para un grupo de modificaciones Tipo IB, 
todas relacionadas y que afecten sólo a uno o varios medicamentos 
(un medicamento con sus extensiones de línea)

1 sola notificación, para una modificación tipo IB y otras 
modificaciones menores. todas relacionadas y que afecten sólo a uno o varios 
medicamentos (un medicamento con sus extensiones de línea)

* Grupo de modificaciones previamente acordadas con la Agencia o aceptadas por e
CMDh



Tipificación de una 
variación  del tipo IB imprevista por defecto

Como norma general, debe hacerse uso de las 
“z” “otras” tal y como se indica  en el formulario 
de solicitud y en las instrucciones para 
completarlo (Referencia CMDh). No se deben 
inventar categorías ni subcategorias inexistentes 
en la  Directriz de variaciones.   



Una variación que no cumple condiciones 
para ser tipo IA y no se encuentra clasificada 
como tipo II en la Directriz es una variación 
tipo IB prevista (IBtipo IB prevista (IB99 en el formularioen el formulario) por 

defecto.

El resto de variaciones no tipificadas 
como tipo IA, IB o tipo II en la Directriz, 
son variaciones tipo IB Imprevistastipo IB Imprevistas por 

defecto.



B.I.a.3 Cambio del tamaño del lote (incluyendo 
los intervalos de tamaños de lotes) de sustancia 
activa o productos intermedios

Tipo de 
procedimi 
ento

a) Hasta un aumento de 10 veces del tamaño 
de lote aprobado actualmente IA IB9

Fecha de 
implementaci 
ón:

b) Reducción del tamaño del lote IA IB9
Fecha de 
implementaci 
ón:

c)
El cambio requiere una evaluación de la 
comparabilidad de una sustancia activa 
biológica o inmunológica

II

d) Un aumento de más de 10 veces del 
tamaño de lote aprobado actualmente IB

e)

La escala de una sustancia activa biológica 
o inmunológica se aumenta o disminuye sin 
modificar el proceso (por ejempl o, 
duplicación de la línea de producción)

IB

z) Otra variación IA IB II

Art 5
Fecha de 
implementaci 
ón:

9 Si una de las condiciones no se cumple y el cambio no está específicamente listado como tipo II.



Cuando se incluye el “ticktick”” del art. 5del art. 5

El solicitante deberá adjuntar copia de la 
recomendación de la EMA, CMDh o 
AEMPS (según proceda) como 
documentación de soporte



SOLICITUD A LA AGENCIA:                                                       Tipo II

• Una solicitud de modificación por cada modificacicada modificacióón Tipo IIn Tipo II
• Una solicitud de modificación que incluya un Grupo de modificacionesGrupo de modificaciones (Anexo III del Reglamento): que afecten 
al mismo medicamento, entendiendo por mismo  medicamento el original más todas sus extensiones de línea.

Varias modificaciones tipo II (Siempre que sean consecuentes/relacionadas)
Una modificación Tipo II con otras modificaciones menores (Siempre que sean consecuentes/relacionadas)
Grupo de modificaciones previamente acordadas con la Agencia

El grupo de modificaciones puede afectar a uno o más medicamentos (todas las extensiones de línea) 
pertenecientes al mismo titular y siempre y cuando se trate de las mismas modificaciones y se presenten al 
mismo tiempo.

•Calendario 60 días naturales

Podrá ampliarse o reducirse a:
90 Días. Cambio o adición de una indicación)
30 días: Variaciones de seguridad que deriven del Comité de Seguridad o cuando la Agencia por 
su carácter de urgencia así lo decida.

•Restricción Urgente de Seguridad: 24 horas



VALIDACIÓN DE LA AGRUPACIÓN DE MODIFICACIONES:
Carta de presentación

Parte IA. Formato de solicitud de la modificación completado correctamente:
Modificaciones incluidas en la agrupación ,
Medicamentos a los que afecta,

En caso de modificaciones relacionadas, descripción de la relación entre las ,
modificaciones

Copia del las hojas del guideline de modificaciones para cada una de las 
modificaciones del grupo. Para las modificaciones tipo IB no previstas, copia 
de la recomendación de la EMEA, CMDh o AEMPS
eCTD/NEES 

Para el caso de agrupaciones con extensiones de línea se presentará una solicitud de nuevo registro
adjuntando como anexo la solicitud de modificación donde se incluirán el resto de las modificaciones
que se solicitan (dichas modificaciones corresponderán al medicamento original del que
procede la extensión de línea y podrán afectar también al resto de las extensiones de línea de dicho 
Medicamento)
CALENDARIOS

El calendario de la Agrupación de modificaciones será el correspondiente a la 
modificación de más alto nivel
En el caso de agrupación con extensión de línea, se resolverá con el calendario
de una nueva solicitud



Para la agrupación de variaciones: 

La situación actual y propuesta debe 
completarse de forma individual en 
cada variación



Agrupación de variaciones

“autorización de comercialización”
se define como “todas las dosis y formas farmacéuticas 

de un producto”

Aunque cada una de las dosis y formas farmacéuticas de 
un producto tenga diferente número de registro 
Para productos nacionales se va a aplicar la misma 
definición

Las tasas se deben pagar por número de registro y por 
variación presentada

No hay ningún cambio como consecuencia de la entrada en 
vigor del nuevo reglamento





En el caso de agrupación de variaciones, la situación actual y 
propuesta  no puede ser conjunta para el grupo

El formulario de solicitud sea cual sea el tipo de modificación solicitada 
permite que la situación actual y propuesta sea conjunta al tratarse de un 
campo abierto, sin embargo ambas situaciones deben estar claramente situaciones deben estar claramente 
diferenciadas de forma individual para cada variacidiferenciadas de forma individual para cada variacióón que forma el grupon que forma el grupo

. 
RAEFAR obliga que la situación actual y propuesta se complete de 
forma individual para aquellas variaciones que modifican los datos variaciones que modifican los datos 

administrativos.administrativos.

Para las variaciones que modifiquen la informacimodifiquen la informacióón del producton del producto, la 
situación actual y propuesta debe de estar también claramente 

diferenciada de forma individual para cada variación que forma el grupo. 
La situación actual y propuesta debe estar detallada al nivel más bajo 

posible incluyendo el texto de los apartados  de la Ficha Técnica, 
Prospecto y Etiquetado.







NOTIFICACIÓN EN RELACIÓN A LA SOLICITUD DE MODIFICACIÓN DE TIPO 
IA/IAIN EN LAS CONDICIONES DE AUTORIZACIÓN DEL MEDICAMENTO CAMPO 
CON EL NOMBRE DEL MEDICAMENTO  Nº: CAMPO CON EL Nº DE REGISTRO

La Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios en relación con 
la solicitud de modificación Tipo IA/IAIN, SUBTIPO XXX Nº VARIACIÓN: 

DESCRIPCIÓN DE LA VARIACIÓN ”XXXXX” de la autorización de comercialización 
del medicamento “CAMPO NOMBRE DEL MEDICAMENTO” con nº “CAMPO CON EL 
Nº DE REGISTRO”, comunica la aceptación de la modificación de conformidad con lo 

previsto en el artículo 64.3 del Real Decreto 1345/2007, de 11 de octubre, por el que se 
regula el procedimiento de autorización, registro y condiciones de dispensación de los 

medicamentos de uso humano fabricados industrialmente, de acuerdo con lo 
manifestado en la solicitud en cuanto al cumplimiento de las condiciones y 

documentación requeridas.
Como anexo a la presente resolución, se adjuntan:

Anexo I de Resumen de las Características del Producto (ficha técnica) Link
Anexo II de Condiciones de Autorización y Requisitos de Dispensación del 

medicamento. Link
Anexo III de textos de etiquetado y prospecto. Link

En el caso de una Agrupación, las modificaciones correspondientes al Anexo I, 
Anexo II y/o Anexo III se encuentran en el documento “Informe de la agrupación”



RESOLUCION POR LA QUE SE MODIFICA LA AUTORIZACIÓN DE 
COMERCIALIZACION DEL MEDICAMENTO 
CAMPO CON EL NOMBRE DEL MEDICAMENTO 

Nº: CAMPO CON EL Nº DE REGISTRO

LA DIRECTORA DE LA AGENCIA ESPAÑOLA DE MEDICAMENTOS Y 
PRODUCTOS SANITARIOS

Estudiada la solicitud de modificación Tipo IB / Tipo II, SUBTIPO XXX CAMPO 
NOMBRE DE LA VARIACIÓN: consistente en  DESCRIPCIÓN DE LA VARIACIÓN 

”XXXXX” de la autorización de comercialización “CAMPO NOMBRE DEL 
MEDICAMENTO con nº “CAMPO CON EL Nº DE REGISTRO”

Vistos los preceptos de la Ley 30/1992, de 26 de noviembre, de Régimen Jurídico 
de las Administraciones Públicas y del Procedimiento Administrativo Común; 

Marcador_Ley; el Real Decreto 1345/2007, de 11 de octubre, por el que se regula el 
procedimiento de autorización, registro y condiciones de dispensación de los 

medicamentos de uso humano industrialmente; el Real Decreto 520/1999, de 26 de 
marzo, por el que se aprueba el Estatuto de la Agencia Española de Medicamentos y 
Productos Sanitarios, y demás normas aplicables, y tras el examen de los informes 

técnicos oportunos,
RESUELVE:

PRIMERO.- Conceder la  autorización de modificación consistente en “Nombre 
Variación” del medicamento arriba mencionado. 



SEGUNDO.- Como anexo a la presente resolución, se adjuntan:
Anexo I de Resumen de las Características del Producto (ficha técnica) Link
Anexo II de Condiciones de Autorización y Requisitos de Dispensación del 
medicamento. Link
Anexo III de textos de etiquetado y prospecto. Link
En el caso de una Agrupación, las modificaciones correspondientes al Anexo I, Anexo II 
y/o Anexo III se encuentran en el documento “Informe de la agrupación”



Variaciones relativas a calidad

• Solo se va a evaluar la información que 
figure en la situación propuesta 







COMUNICACIÓN DE LA DECISIÓN RELATIVA A LA
AGRUPACIÓN DE MODIFICACIONES (Tipo II)
Nombre del medicamento
registro 
SR. REPRESENTANTE LEGAL DE

- Modificación Tipo II, Nº:B.I.a.z, consistente en "Cambio en el fabricante de la sustancia
activa, otra variación"
Se acepta.
- Modificación Tipo IB, Nº:B.I.d.1.z, consistente en "Cambio del período de reanálisis o
de almacenamiento o las condiciones de almacenamiento de la sustancia activa, cuando en
el expediente aprobado no figure un certificado de conformidad con la Farmacopea Europea
que abarque el período de reanálisis, otra variación"
Se acepta.
- Modificación Tipo IA, Nº:A.4, consistente en "Cambio del nombre o dirección de un
fabricante (incluyendo, en su caso, los centros de control de calidad) o del proveedor de la
sustancia activa, el material de partida, el reactivo o agente intermedio utilizados en la
fabricación de la sustancia activa (cuando se indiquen en el expediente del producto),
cuando en el expediente aprobado no figure un certificado de conformidad con la
Farmacopea Europea, "
Se acepta.
Fecha:29/10/2010
Nº de Localizador del documento
URL: https://sinaem.agemed.es/localizadocs
AGENCIA ESPAÑOLA DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS SANITARIOS
Como anexo a la presente resolución, se adjuntan:
Medicamento 1:
Anexo I de Resumen de las Características del Producto (ficha técnica) Link
Anexo II de Condiciones de Autorización y Requisitos de Dispensación del
medicamento. Link
Anexo III de textos de etiquetado y prospecto. Link
Medicamento 2:
Anexo I de Resumen de las Características del Producto (ficha técnica) Link
Anexo II de Condiciones de Autorización y Requisitos de Dispensación del
medicamento. Link
Anexo III de textos de etiquetado y prospecto. Link
....
Los Anexos I, II y III del presente documento corresponden a los textos definitivos autorizados
por la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios para la presente agrupación de
variaciones.
Fecha:
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