Kungligt dekret faststillande av villkoren fér utarbetande och expediering av
standardiserade magistrala beredningar for standardiserade cannabispreparat.

Cannabis anses vara en narkotika enligt de internationella kontrollférdrag som undertecknats
av Spanien och 6vriga medlemsstater i Europeiska unionen, eftersom den ingar i férteckning | i
bilagan till FN:s allmanna narkotikakonvention fran 1961. Detta innebar att dess tillverkning,
export, import, distribution, handel, anvandning och innehav bér begransas till medicinska och
vetenskapliga andamal.

Cannabis innehaller en mangd olika komponenter, inklusive, for deras valkanda farmakologiska
aktivitet, tetrahydrocannabinol (THC), som ar den huvudsakliga psykoaktiva komponenten, och
cannabidiol (CBD), som anses inte ha ndgon psykotrop effekt.

Vetenskapliga bevis har visat olika grader av nytta av cannabis, och dess extrakt, i vissa
terapeutiska indikationer. For narvarande ar de indikationer for vilka det finns mer bevis och
konsensus i det vetenskapliga samfundet spasticitet pa grund av multipel skleros, svara former
av refraktar epilepsi, kemoterapiinducerat illamaende och kridkningar, och refraktar kronisk
smarta. For de tre forsta indikationerna har industriellt tillverkade lakemedel som innehaller
antingen cannabisextrakt med de aktiva ingredienserna THC och/eller CBD eller syntetiska
cannabinoider godkants. Dessa lakemedel har godkants enligt de sedvanliga forfaranden som
géller for industriellt framstallda 1akemedel, efter en fullstandig utvardering av de studier som
visar deras kvalitet, sdakerhet och effekt vid vissa terapeutiska indikationer, inbegripet de
obligatoriska kliniska proévningarna. Godkannandet av dessa lakemedel av de europeiska
nationella myndigheterna, Europeiska kommissionen eller tillsynsmyndigheter med likvardiga
krav sakerstaller ett gynnsamt nytta-riskférhallande for de indikationer och anvandningsvillkor
som ingar i deras bipacksedel. For indikationen refraktar kronisk smarta finns det inga
godkinda likemedel i Spanien baserade p& cannabis. Aven om det finns ett brett utbud av
lakemedel och terapeutiska strategier for att behandla alla typer av smarta, uppnas ibland inte
tillracklig smartkontroll for patienter. | fall dar godkdnda behandlingar inte ar tillrackligt
effektiva kan anvandning av standardiserade magistrala beredningar for standardiserade
cannabisextrakt vara ett alternativ att 6vervaga.

P4 begidran av deputeradekammarens utskott for halso- och konsumentfragor vid sitt
sammantrade den 13 maj 2021 och for att analysera erfarenheterna av att reglera cannabis for
medicinskt bruk inrattades en underkommission, vars slutsatser visar att cannabisbaserade
preparat skulle kunna vara anvandbara som ett terapeutiskt alternativ for vissa patienter.
Foljaktligen innehodll underkommissionens rekommendationer en uppmaning om att vidta
nodvandiga atgarder for att mojliggora tillgang till standardiserade cannabispreparat for vissa
patienter, for vilka dessa lakemedel kan medféra en forbattring efter det att de godkinda
behandlingarna inte har varit effektiva. De erkdnde ocksa att férekomsten av standardiserade
preparat med en definierad sammansattning ar en férdel nar det giller dosering, stabilitet och
hantering jamfért med andra mdjliga typer av cannabisanvandning.

Anvandningen av  standardiserade magistrala  beredningar for standardiserade
cannabispreparat, registrerade hos den spanska myndigheten f6r Ilakemedel och
medicintekniska produkter, sikerstaller kvaliteten pa dessa formler, deras reproducerbarhet
och homogenitet, vilket mojliggdr en mer férutsagbar dosering och anvandning. Dessa formler



bereds efter utfardandet av ett recept och, under ledning av en farmaceutisk professionell, av
sjukhusapotek, i enlighet med de tillampliga reglerna for korrekt beredning.

Den nationella farmakopén innehdller de standardiserade magistrala beredningarna.
Inforandet av en monografi i den nationella formeln tar upp behovet av att standardisera
utvecklingen av dessa lakemedel och faststilla en rad anvandningsomraden och indikationer
dar de standardiserade magistrala beredningarna foér standardiserade cannabispreparat skulle
kunna vara ett alternativ om behandlingsalternativen misslyckas.

For att garantera deras kvalitet faststalls i detta kungliga dekret villkoren for férskrivning,
beredning, utlamning och anviandning av standardiserade magistrala beredningar for
standardiserade cannabispreparat samt ett register 6ver standardiserade cannabispreparat
som anvands vid utarbetandet av dessa magistrala beredningar.

Detta kungliga dekret ar uppdelat i tio artiklar, tva tillaggsbestammelser, tre slutbestammelser
och en bilaga.

| artiklarna 1 och 2 faststalls syftet med dekretet, villkoren for férskrivning, beredning och
utldamning av standardiserade cannabispreparat samt upprattandet av ett register 6ver dessa
preparat. En férteckning 6ver de definitioner som anvands i detta dekret upprattas ocksa.

| artikel 3 regleras de inspektionsvillkor som galler for de preparat som omfattas av detta
dekret.

Artikel 4 ror behovet av, och tillampliga bestammelser for, offentliggérande i den nationella
formuleringen av motsvarande monografi av de standardiserade magistrala beredningarna fér
standardiserade cannabispreparat.

| artiklarna 5 och 6 faststalls skyldigheterna for lakemedelslaboratorier som ftillverkar
standardiserade cannabispreparat, med avseende pa efterlevhaden av reglerna for god
tillverkningssed och god distributionssed, samt skyldigheten for lakemedelslaboratorier att
ansOka hos den spanska ldkemedelsmyndigheten om registrering i registret Gver
standardiserade cannabispreparat.

| artiklarna 7, 8 och 9 faststalls villkoren for forskrivning av medicinska specialister och deras
skyldighet att motivera behandlingen med standardiserade magistrala beredningar foér
standardiserade cannabispreparat genom den dokumentation som kravs samt villkoren for
beredning av lagligen etablerade sjukhusapotek, i enlighet med kraven i den nationella
farmakopén. Dekretet omfattar ocksa villkoren fér expediering och farmakoterapeutisk
overvakning av sjukhusapotek och lakarteamet.

Slutligen faststalls i artikel 10 att halso- och sjukvardspersonal maste rapportera misstankta
biverkningar av de standardiserade magistrala beredningarna till motsvarande autonoma
centrum for 6vervakning av lakemedelssdkerhet.

Detta kungliga dekret ar forenligt med de principer for sund reglering som avses i artikel 129 i
lag 39/2015 av den 1 oktober om gemensamt administrativt férfarande fér offentlig



forvaltning, sarskilt principerna om nédvandighet, effektivitet, proportionalitet, rattssakerhet,
Oppenhet och effektivitet.

Det ar férenligt med principerna om nédvandighet och effektivitet, eftersom det motiveras av
de skal av allmant intresse som beskrivs i féregaende punkter, och dr det mest lampliga
instrumentet for att sikerstalla att de féreslagna malen uppnas.

Nar det galler iakttagandet av proportionalitetsprincipen innehaller denna regel de
forordningar som ar nédvandiga for att tillgodose de identifierade behoven, sa att det for att
uppna de faststallda malen inte finns nagra andra atgarder som ar mindre restriktiva i fraga om
rattigheter eller aldgger mottagarna farre skyldigheter. P4 samma satt 4r de eventuella
begransningarna av rattigheter forenliga med bestammelserna i lag 14/1986 av den 25 april
och den konsoliderade texten till lagen om garantier och rationell anviandning av lakemedel
och medicintekniska produkter.

Detta kungliga dekret infor inte eller faststaller forfaranden utéver eller andra dn de som
foreskrivs i lag 39/2015 av den 1 oktober. Specialiteter i det sarskilda forfarandet behalls
emellertid pa grund av den fraga som ror tidsfrister och rapporter som ska erhallas, och som
redan finns i de forfaranden som reglerades i den tidigare lagstiftningen.

Pad samma satt har under utarbetandeférfarandet ett aktivt deltagande av potentiella
mottagare av standarden framjats genom forfarandena for foregdende offentligt samrad och
offentlig utfragning och information, med beaktande av deras synpunkter.

Detta kungliga dekret har varit foremal fér en foregdende rapport fran den radgivande
kommittén och hela det interterritoriella radet for det nationella hilso- och sjukvardssystemet.
Vid utarbetandet av denna standard har bland annat de autonoma regionerna, stidderna Ceuta
och Melilla samt de berdrda sektorerna radfragats.

Detta kungliga dekret har ocksd varit foremal for forfarandet for tillhandahallande av
information om tekniska standarder och foéreskrifter och om foreskrifter som ror
informationssamhallet, som regleras av kungligt dekret 1337/1999 av den 31 juli om
overféring av information om tekniska standarder och féreskrifter och foreskrifter for
informationssamhillets tjanster, for att uppfylla kraven i Europaparlamentets och radets
direktiv (EU) 2015/1535 av den 9 september 2015 om ett informationsforfarande betraffande
tekniska foreskrifter och betraffande féreskrifter for informationssamhallets tjanster.

| enlighet med bestammelserna i artikel 149.1.16 i den spanska konstitutionen utfardas detta
kungliga dekret i enlighet med statens exklusiva behérighet i fraga om lakemedelslagstiftning,
och i enlighet med bestammelserna i den konsoliderade texten till lagen om garantier och
rationell anvandning av lakemedel och medicintekniska produkter, godkdnd genom kungligt
lagstiftningsdekret 1/2015 av den 24 juli, sarskilt dess kapitel IV, om héalsogarantier for
standardiserade magistrala beredningar, och dess andra slutbestammelse, som bemyndigar
regeringen att inom ramen for sina befogenheter godkdnna férordningar och regler for
tillampning och utveckling av denna lag.

Pa forslag av hilsoministern, med forhandsgodkdnnande fran ministern for digital omvandling
och den offentliga forvaltningen, i samférstdnd med statsradet, och efter Gverlaggning i
ministerradet, vid motet den XX XXXXXXX 202X

FORESKRIVS HARIGENOM FOLJANDE.



Artikel 1. Syfte och tilldmpningsomrade.

1. | detta kungliga dekret faststalls villkoren for foérskrivning, beredning, expediering och
anvandning av standardiserade magistrala beredningar fér standardiserade
cannabispreparat. P4 samma satt upprattas ett register Over standardiserade
cannabispreparat som anvands vid utarbetandet av dessa standardiserade magistrala
beredningar for att garantera deras kvalitet.

2. Godkanda industriellt framstallda Iakemedel och cannabisbaserade lakemedel som ar
foremal for utredning, vilka ska regleras av respektive sarskilda bestammelser, faller
utanfor tillampningsomradet for detta kungliga dekret. Cannabinoider som erhalls genom
syntetiska processer eller fran andra killor 3dn cannabis faller ocksa utanfor
tillampningsomradet fér detta kungliga dekret.

Artikel 2. Definitioner.
| detta kungliga dekret géller féljande definitioner:

a) standardiserat cannabispreparat: en produkt med en faststilld mangd THC och/eller
CBD, innehdllande ett eller flera standardiserade cannabisextrakt, registrerad av den
spanska myndigheten for lakemedel och medicintekniska produkter, for anvandning
vid framstallning av en standardiserad magistral beredning.

b) cannabinoider: organiska foreningar, som tillhor gruppen terpenofenoler, som finns i
cannabis och som ar de som ger dess huvudsakliga farmakologiska effekterna.

c) delta-9-tetrahydrokannabinol (THC): cannabinoidkomponenten i cannabis, som
forekommer i varierande mangder, ar den huvudsakliga kemiska substansen som ar
ansvarig for dess psykoaktiva effekter och som har rattslig status som psykotropt
amne, som ingar i forteckning Il i bilaga 1 till kungligt dekret 2829/1977 av den 6
oktober om reglering av psykotropa medicinska @mnen och preparat, samt kontroll
och inspektion av dess tillverkning, distribution, forskrivning och expediering.

d) cannabidiol (CBD): cannabinoidkomponent av cannabis, nirvarande i varierande
mangder, en kemikalie som ger olika farmakologiska effekter.

e) standardiserad magistral beredning: den standardiserade magistrala beredning som
ingdr i det nationella formuliret, pd grund av dess frekventa anvindning och
anvandbarhet.

Artikel 3. Villkor fér kontroll av standardiserade cannabispreparat.

Standardiserade cannabispreparat med en THC-halt pd minst 0,2 viktprocent kommer att
betraktas som psykotropa och kommer att omfattas av de kontrolldtgarder och restriktioner
som harrér fran 1971 ars konvention om psykotropa dmnen, som foreskrivs i kungligt dekret
2829/1977 av den 6 oktober om reglering av psykotropa medicinska @mnen och preparat,
samt kontroll och inspektion av tillverkning, distribution, férskrivning och expediering av dessa.

Artikel 4. Monografi 6ver den nationella farmakopén fér standardiserade magistrala
beredningar fér standardiserade cannabispreparat.



Artikel

Den spanska myndigheten for lakemedel och medicintekniska produkter kommer i den
nationella formeln att offentliggéra motsvarande monografi som standardiserade
magistrala beredningar for standardiserade cannabispreparat maste Gverensstimma
med.

Monografin ska ocksa innehalla de rattsligt erkdnda atgérderna och indikationerna for
dessa lakemedel for de andamal som anges i artikel 42 i den konsoliderade lydelsen av
lagen om garantier och rationell anvindning av ldkemedel och medicintekniska
produkter, godkand genom kungligt lagstiftningsdekret 1/2015 av den 24 juli.

5. Skyldigheter for farmaceutiska laboratorier som tillverkar standardiserade

cannabispreparat.

1.

Liakemedelslaboratorier som tillverkar standardiserade cannabispreparat maste utféra
all tillverkning och/eller kontroll i enlighet med Europeiska unionens regler om god
tillverkningssed for lakemedel.

Lakemedelslaboratorierna ar skyldiga att sikerstalla att leverantorer eller tillverkare av
utgangsmaterial som anvands vid tillverkningen av standardiserade preparat féljer god
tillverkningssed och god expedieringssed. Leverantérerna eller tillverkarna ska darfér
granskas med jamna mellanrum. De ska ocksd dokumentera leveranskedjan for varje
utgangsmaterial, som ska ha lagligt ursprung och félja den lagstiftning som ar tillamplig
pa narkotiska och/eller psykotropa amnen, beroende pa vad som ar [ampligt.

Farmaceutiska laboratorier som framstaller standardiserade cannabispreparat far
endast leverera sddana preparat till lagligen etablerade sjukhusapotek eller for export.

Om dessa preparat betraktas som psykotropa pd grund av deras THC-innehall, i
enlighet med artikel 3, maste de farmaceutiska laboratorierna for tillverkning ha
motsvarande tillstand, i enlighet med bestammelserna i kungligt dekret 2829/1977 av
den 6 oktober.

P& samma satt, nar dessa tillverkare har erhallit psykotropa preparat fran narkotiska
amnen (cannabis), maste de ha motsvarande tillstdnd i enlighet med bestammelserna i
lag 17/1967 av den 8 april.

Artikel 6. Register 6ver standardiserade cannabispreparat.

1.

Standardiserade cannabispreparat som anvands vid framstallning av standardiserade
magistrala beredningar maste registreras i registret Over standardiserade
cannabispreparat, under ansvar och ledning av den spanska myndigheten for
lakemedel och medicintekniska produkter, som ska vara offentligt.

For att foras in i registret maste de farmaceutiska laboratorier som ansvarar for
tillverkning och utslappande pd marknaden av de aktuella preparaten lamna in
motsvarande ansokan till den spanska myndigheten for lakemedel och
medicintekniska produkter, atféljd av information om preparaten i bilagan. Dessa
laboratorier maste vara etablerade inom Europeiska unionen.

Tidsfristen for delgivning av beslutet om forfarandet ska vara hégst sex manader fran
och med dagen efter den dag da en giltig ansékan lamnades in. | annat fall ska ansékan
anses ha avslagits, och lampliga 6verklaganden far goras.



4.

Om ansokan inte uppfyller kraven ska den berérda sékanden vara skyldig att inom tio
dagar ratta till misstagen eller lamna in de handlingar som kravs, och underrattas om
att om han eller hon inte gor det ska han eller hon anses ha aterkallat sin ansokan sa
snart ett beslut har fattats.

Ansokan om registrering ska avslas om de uppgifter och den information som ingar i
dokumentationen for ansékan om godkannande ar felaktiga eller inte 6verensstammer
med relevant genomforandelagstiftning.

Alla andringar av Vvillkoren for registrering ska anmalas till den spanska
lakemedelsmyndigheten och de allmédnna principerna i kommissionens forordning (EG)
nr 1234/2008 av den 24 november 2008 om granskning av andringar av villkoren foér
godkdnnande for forsaljning av humanlakemedel och veterindrmedicinska lakemedel
ska tillampas. Pa grundval av dess tillampningsomrade och inverkan pa preparatets
kvalitet kan det krava omregistrering enligt punkt 2 i denna artikel.

AnsOGkan om registrering av standardiserade cannabispreparat ska omfattas av den
avgift som anges i punkt 1.2 i grupp I: humanldkemedel, artikel 123 i den
konsoliderade lydelsen av lagen om garantier och rationell anvandning av lakemedel
och medicintekniska produkter.

Artikel 7. Férskrivning av standardiserade magistrala beredningar fér standardiserade
cannabispreparat.

1.

De standardiserade magistrala beredningarna for standardiserade cannabispreparat
ska anvandas for de indikationer som anges i motsvarande monografi i det nationella
formularet i fall dar det inte finns nagra industriellt tillverkade lakemedel som
godkants och saluforts, eller dar dessa inte maojliggor en tillfredsstallande behandling
av en viss patient.

Receptet ar begrinsat till medicinska specialister, inom ramen for sjukhusvard, som
behandlar patienter med de indikationer som beskrivs i motsvarande monografi i det
nationella formularet, nir de godkdnda och marknadsférda lakemedlen inte uppnar
tillfredsstallande kontroll av symtomen, i de fall som beskrivs i punkt 1 i denna artikel.
Motiveringen for behandling med standardiserade magistrala beredningar for
standardiserade cannabispreparat, i forhallande till andra behandlingar som patienten
far, ska dokumenteras i patientjournalen. Patienten ska ocksa informeras om tillganglig
klinisk evidens, forvantad nytta och eventuella risker. Allt detta i enlighet med grundlag
41/2002 av den 14 november som reglerar patientens autonomi samt rattigheter och
skyldigheter nar det giller information och klinisk dokumentation.

Den férskrivande lakaren ska regelbundet bedéma den terapeutiska nyttan och
sakerheten av den féreskrivna standardiserade magistrala beredningen och 6vervaga
att avbryta behandlingen om ftillracklig klinisk nytta inte uppnas eller om nytta-
riskférhallandet ar oférdelaktigt.

Artikel 8. Framstdllning av standardiserade magistrala beredningar fér standardiserade
cannabispreparat av sjukhusapotek.



1. Produktionen av de standardiserade magistrala beredningarna kommer att begransas
till lagligen etablerade sjukhusapotek, som har nddvandiga medel for att forbereda
dem i enlighet med de krav som faststills i den nationella farmakopén och i de
lagstadgade etablerade standarderna for korrekt férberedelse och kvalitetskontroll.

2. Standardiserade preparat som anses psykotropa pa grund av deras THC-innehall,
liksom de vanliga standardiserade magistrala beredningarna som produceras med
dem, kommer att styras av deras specifika regler.

Artikel 9. Villkor fér farmakoterapeutisk expediering och uppféljning.

1. Expedieringen kommer att utféras av sjukhusapoteken, som kommer att tillhandahalla
lakemedelsvard och i samarbete med det medicinska teamet genomféra en
omfattande uppfdljning av patienten.

2. Behovet av fortsatt behandling ska utvarderas regelbundet, pa grundval av den kliniska
nyttan och férekomsten av biverkningar, i enlighet med artikel 7.4.

3. Nar den kliniska situationen med patientens beroendestallning, sarbarhet, risk eller
fysiska avstand till de centra som avses i punkt 1 i denna artikel uppstar, far de
behoriga organen eller myndigheterna i de autonoma regionerna faststalla de atgarder
for distansexpediering som foreskrivs i artikel 3.8 i den konsoliderade texten till lagen
om garantier och rationell anvandning av ldkemedel och medicintekniska produkter,
godkand genom kungligt lagstiftningsdekret 1/2015 av den 24 juli.

Artikel 10. Farmakovigilans.

Halso- och sjukvardspersonal ar skyldiga att rapportera misstankta biverkningar av
standardiserade magistrala beredningar for standardiserade cannabispreparat till det
autonoma centrumet for farmakovigilans som motsvarar deras vardomrade, och denna
anmalan ar frivillig for anvandarna.

Forsta tillaggsbestimmelsen. Upprdittande av  registret Over  standardiserade
cannabispreparat.

| enlighet med bestammelserna i artikel 6 upprattas registret G6ver standardiserade
cannabispreparat for beredning av standardiserade magistrala beredningar som faststallts av
den spanska myndigheten for lakemedel och medicintekniska produkter.

Andra tillaggsbestammelsen. Effekter av offentliggérandet av monografier av standardiserade
magistrala cannabisberedningar.

Senast tre manader efter det att detta kungliga dekret har tratt i kraft ska monografierna éver
de standardiserade magistrala beredningar som beredningarna ska &verensstimma med
offentliggoras.

Tredje tilliggsbestammelsen. Beredning och expediering av standardiserade magistrala
beredningar fér standardiserade cannabispreparat av apotek.



Beredning och expediering av standardiserade magistrala beredningar for standardiserade
cannabispreparat som utférs av apotek kan omfattas av sarskilda bestammelser, utan att det
paverkar deras exceptionella deltagande som utomstdende behandlare for sjukhusapotek, i
enlighet med bestammelserna i artikel 66 i den konsoliderade texten till lagen om garantier
och rationell anvandning av lakemedel och medicintekniska produkter, godkdnd genom
kungligt lagstiftningsdekret 1/2015 av den 24 juli.

Forsta slutbestammelsen. Lagstiftande behdrighet.
Detta kungliga dekret utfardas i enlighet med artikel 149.1.16 i den spanska konstitutionen,
som ger staten exklusiv behorighet i fraga om lagstiftning om lakemedel.

Andra slutbestammelsen. Utveckling av lagstiftning.

Chefen for halsoministeriet bemyndigas att vidta alla nédvandiga atgarder for genomférandet
och utvecklingen av detta kungliga dekret, sarskilt att anta bestammelser fér utvecklingen av
det register 6ver standardiserade cannabispreparat som avses i artikel 6, samt att uppdatera
bilagan i enlighet med den vetenskapliga och tekniska utvecklingen, i enlighet med Europeiska
unionens vagledning och riktlinjer.

Tredje slutbestammelsen. Ikrafttrddande.

Detta kungliga dekret trader i kraft dagen efter det att det har offentliggjorts i Spaniens
officiella tidning.



BILAGA

Information som ska skickas till den spanska myndigheten for likemedel och
medicintekniska produkter for registrering av standardiserade cannabispreparat

De uppgifter och handlingar som ska atfolja en ansdékan om registrering enligt artikel 6 ska
lamnas in i enlighet med kraven i denna bilaga.

Nar de sokande sammanstéller registreringsansokan ska de ocksad beakta de allmanna kapitel
och monografier i Europeiska farmakopén som &r tillampliga pd dem samt de sarskilda
riktlinjer for vaxtbaserade material och beredningar som offentliggjorts av Europeiska
lakemedelsmyndigheten.

| denna bilaga ska den spanska termen "extracto” anses vara likvardig med den engelska
termen "herbal drug extracts” enligt definitionen i Europeiska farmakopén.

Moment 1: Administrativa uppgifter

1.1. Registreringsformularet ska innehalla:

- ldentifiering av det standardiserade cannabispreparatet med dess namn, namnet pa
det vixtbaserade dmnet (enligt Europeiska farmakopén) och definitionen av extraktet
(inklusive fysiskt tillstdnd och extraktionsmedel). For standardiserade extrakt ska
halten av THC och/eller CBD och eventuella hjdlpamnen anges. Motsvarande mangd
dkta vaxtbaserad beredning ska ocksa anges, i forekommande fall som ett intervall).

- Sokandens namn och adress, namn och adress till leverantérerna av det vaxtbaserade
materialet, samt namn och adress till tillverkarna och de platser dar de olika stegen i
tillverkningen av de standardiserade extrakten och den standardiserade
cannabisberedningen utférs och deras kontroll.

1.2. Ansokan ska atfoljas av tillverknings- och importtillstand fran tillverkaren eller tillverkarna
av det standardiserade cannabispreparatet. Det senaste intyget om god tillverkningssed eller
annat bevis pa 6verensstimmelse med god tillverkningssed (referensnummer i EudraGDMP-
databasen) ska ocksa bifogas.

1.3. Den foreslagna texten for etiketten pa den omedelbara férpackningen som ska levereras
till sjukhusapotek ska tillhandahallas. Markningen av sadana foérpackningar ska innehalla
atminstone féljande information:

- Det standardiserade cannabispreparatets namn samt namnet pa vaxtsubstansen
(enligt Europeiska farmakopén) och definitionen av extraktet/extrakten (inklusive
fysikaliskt tillstdind och extraktionsmedel). For standardiserade extrakt ska THC-
och/eller CBD-innehallet och eventuella hjalpamnen anges. Motsvarande mangd dkta
vaxtbaserad beredning ska ocksa anges, i forekommande fall som ett intervall).

- For hjalpamnen som har erkiand verkan eller effekt och som ar féremal for obligatorisk
rapportering, i enlighet med Europeiska kommissionens tillampliga riktlinjer, ska den
mangd som ingar i det standardiserade cannabispreparatet anges.

- Sista giltighetsdag:

- Lagringsférhallanden.

Moment 2: Kemisk och farmaceutisk information



2.1. Standardiserat cannabisextrakt

2.1.1. Allmanna uppgifter:

Vixtsubstans: Maste uppfylla bestimmelserna i monografin i Europeiska farmakopén
for Cannabis flos (3028). Kemotypen ska anges.

Utdrag: | extraktets nomenklatur ska vaxtens binomiala vetenskapliga namn anges
(Cannabis sativa L.), liksom dess kemotyp, de delar av vixten som anvands,
definitionen av extraktet, forhallandet mellan vaxtdmnet och extraktet,
extraktionsmedel.

Den fysiska formen ska anges.

Innehallet av komponenter med kand terapeutisk aktivitet (THC och CBD) och annan
komponent/andra komponenter ska anges. | tillampliga fall ska de hjalpamnen som
anvands anges.

2.1.2. Tillverkning

2.1.2.1. Tillverkare:

Vaxtsubstans: Namn, adress och ansvar for varje leverantor, inklusive leverantérer
och varje foreslagen plats eller anlaggning for produktion/insamling och kontroll av
den vaxtbaserade substansen, ska anges. Det maste bekraftas att det vaxtbaserade
materialet 6verensstammer med god jordbrukssed och god insamlingssed for
utgdngsmaterial av vegetabiliskt ursprung.

Utdrag: Namn, adress och ansvar for varje tillverkare, inklusive leverantérer, och
varje foreslagen tillverknings- eller installationsplats for tillverkning och provning av
extraktet ska anges.

2.1.2.2. Beskrivning av tillverkningsprocessen och processkontrollerna:

Vixtsubstans: For varje producent ska information tillhandahéllas for att pa ett
adekvat satt beskriva produktionen och skérden av vaxterna, inbegripet deras
geografiska ursprung och odlingsforhallanden, behandling fére och efter skord,
torknings- och lagringsforhallanden samt partiets storlek.

Utdrag: En detaljerad beskrivning av varje steg i tillverkningsprocessen, inklusive ett
flodesschema, ska presenteras. Det ska anges hur extraktet standardiseras till det
deklarerade THC-/CBD-innehallet och, om hjdlpdmnen anvands for standardisering av
extraktet, den mangd som kan tillsittas. Partiets storlek ska anges.

2.1.2.3. Kontroll av utgdngsmaterial:

Vixtsubstans: Inte tillampligt.

Utdrag: En forteckning 6ver alla material som anvands vid tillverkningen av extraktet
(vaxtbaserade damnen, l6sningsmedel och reagenser samt eventuella hjidlpamnen) ska
tillhandahallas, med angivande av i vilket processteg vart och ett av dem anvands.
Information om kvaliteten pd och kontrollen av dessa material ska ocksa
tillhandahallas och maste uppfylla de krav som faststills i de monografier i
Europeiska farmakopén som &r tillampliga pa dem.

2.1.2.4. Kontroll av kritiska och mellanliggande steg

Viéxtsubstans: Inte tillampligt.

Utdrag: Information om kritiska steg kommer att presenteras. Information om
kvaliteten pad och kontrollen av eventuella mellanliggande processteg ska
tillhandahallas.



2.1.2.5. Validering och/eller utvardering av tillverkningsprocessen.

- Vidxtsubstans: Inte tillampligt.
- Utdrag: Valideringsdata for tillverkningsprocessen ska lamnas in.

2.1.2.6. Utveckling av tillverkningsprocessen. En kort sammanfattning kommer att ges.
2.1.3. Karakterisering:
2.1.3.1. Strukturell belysning och andra egenskaper:

- Vixtbaserat material: Information om botanisk, makroskopisk, mikroskopisk och
fytokemisk karakterisering ska tillhandahallas.

Utdrag: Information om den fytokemiska och fysikalisk-kemiska karakteriseringen ska
tillhandahallas.

2.1.3.2. Orenheter:

- Vixtbaserat material: De potentiella fraimmande dmnen/féroreningar som uppstar
vid odling av det vaxtbaserade materialet och behandling efter skérd (resthalter av
bekampningsmedel och gasningsmedel, giftiga metaller, aflatoxiner osv.) ska anges,
och deras ursprung ska beskrivas.

- Utdrag: De potentiella fraimmande dmnena/féroreningarna i extraktet ska anges, och
deras ursprung ska beskrivas.

2.1.4. Kontroll av den aktiva substansen:
2.1.4.1. Specifikationer

- Vidxtsubstans: Detaljerade uppgifter om de specifikationer som anvands for kontroll
av vaxtsubstansen ska tillhandahallas och uppfylla bestimmelserna i monografin i
Europeiska farmakopén av Cannabis flos (3028), samt med den allmdnna monografin
(Vaxtbaserade ldkemedel, 1433).

- Utdrag: Narmare uppgifter om de specifikationer som anvands for kontroll av
extraktet ska lamnas. Dessa specifikationer ska faststdllas i enlighet med de
europeiska riktlinjerna for tillampning eller den specifika monografin i Europeiska
farmakopén, i férekommande fall.

2.1.4.2. Analytiska foérfaranden. De analysmetoder som anvands for kontroll av bade
vaxtsubstansen och extraktet ska beskrivas tillrackligt detaljerat s& att de kan
reproduceras i tester som utfors pa begiran av den behoériga myndigheten. Nar det
galler testforfaranden som ingar i Europeiska farmakopén far denna beskrivning ersattas
med motsvarande hanvisning till monografi(er) och allmant kapitel/allmanna kapitel.

2.1.4.3. Validering av analytiska forfaranden. Valideringsresultat for de analytiska
metoder som anvands for kontroll av vaxtsubstansen och extraktet ska tillhandahallas, i
tillampliga fall.

2.1.4.4. Partianalys: For bade vaxtsubstansen och extraktet ska resultaten av analyser av
representativa satser lamnas in.

2.1.4.5. Motivering av specifikationerna. Specifikationerna for det vaxtbaserade
materialet, i forekommmande fall, och for extraktet ska motiveras.

2.1.5. Standarder eller referensmaterial: De standarder och referensmaterial som anvands
vid kontrollen av bade vaxtsubstansen och extraktet ska identifieras och beskrivas i detalj. |
forekommande fall ska Europeiska farmakopéns referensstandarder anvandas.



2.1.6. Behallare och forslutningssystem: For bade vaxtsubstansen och extraktet ska en
beskrivning av behallaren och férslutningssystemet och dess specifikationer tillhandahallas.
De maste folja EU-lagstiftningen om material och produkter av plast som ar avsedda att
komma i kontakt med livsmedel eller de allmanna kapitel i Europeiska farmakopén som ar
tillampliga pa dem.

2.1.7. Stabilitet: Information om de genomférda stabilitetsstudierna och deras slutsatser
(omprovningsperiod eller hallbarhetstid och lagringsforhallanden) ska presenteras. |
avsaknad av sadana studier och om ingen omtestperiod eller hallbarhetstid har faststallts
for det vaxtbaserade materialet och/eller extraktet ska dessa Overensstimma med
specifikationerna omedelbart fére anvandning.

2.2. Standardiserat cannabispreparat

Om det standardiserade cannabispreparatet innehaller mer an ett standardiserat extrakt ska
ovannamnda information lamnas for var och en av dem.

Om tillverkningsprocessen for det standardiserade cannabispreparatet inbegriper blandning av
olika standardiserade extrakt och/eller utspadningar av dessa, ska dven féljande information
tillhandahallas:

2.2.1. Beskrivning och sammansattning av blandningen av standardiserade extrakt och/eller
deras utspadningar.

2.2.2. Tillverkning av blandningen av standardiserade extrakt och/eller deras utspadningar:
- Tillverkare som ar involverade i processen.
- Partiformel: Den detaljerade satsformeln for den foéreslagna storleken ska
tillhandahallas.
- Beskrivning av tillverkningsprocessen och processkontrollerna.

2.2.3. Hjalpamneskontroll: Information bér vid behov lamnas om kvaliteten och kontrollen
av dessa.

2.2.4. Kontroll av blandningen av standardiserade extrakt och/eller deras utspadningar:

2.2.4.1. Specifikationer: Detaljerad information om de specifikationer som anvands for
dess kontroll ska tillhandahallas.

2.2.4.2. Analytiska forfaranden: De analysmetoder som anvands foér kontrollen ska
beskrivas tillrackligt detaljerat sa att de kan reproduceras i tester som utférs pa begaran
av den behoériga myndigheten. Nar det galler testférfaranden som ingar i Europeiska
farmakopén far denna beskrivning ersittas med motsvarande hanvisning till
monografi(er) och allmént kapitel/allmanna kapitel.

2.2.4.3. Validering av analytiska forfaranden: Valideringsresultaten av de analytiska
metoder som anvands for deras kontroll ska tillhandahallas.

2.2.4.4. Partianalys: Resultaten av analyserna av representativa partier ska lamnas in.
2.2.4.5. Motivering av specifikationerna: De féreslagna specifikationerna ska motiveras.

2.2.5. Standarder eller referensmaterial: De standarder och referensmaterial som anvands
vid dess kontroll ska identifieras och beskrivas i detalj, om de inte 6verensstimmer med
dem som anvands for kontroll av extraktet.



2.2.6. Forpackningsmaterial: Beskrivningen av behallaren och forslutningssystemet samt
dess specifikationer ska tillhandahallas. De maste folja EU-lagstiftningen om material och
produkter av plast som ar avsedda att komma i kontakt med livsmedel eller de allmanna
kapitel i Europeiska farmakopén som ar tillampliga pa dem.

2.2.7. Stabilitet: Information om de studier som genomférts och deras slutsatser
(giltighetstid och lagringsforhallanden) ska inga.



