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Hgringsnotat pa baggrund af hgring om aendring af den nationale monografi for canna-
bisblomst i Danske Laegemiddelstandarder

Leegemiddelstyrelsen sendte den 14. oktober 2019 et forslag til en opdateret version af den nationale
monografi for cannabisblomst i hgring. Den opdaterede version af monografien indeholder en raekke
vaesentlige opdateringer, samt et par mindre sproglige rettelser.

Som det fremgik af hgringsbrevet, var der seerligt tale om opdateringsforslag der ville medfare, at:

- greenserne for det kvantitative indhold blev udvidet med fra +/- 10 pct. til +/- 20 pct.,

- matchfaktoren for UV spektralprofiler blev aendret i monografiens afsnit "Identifikationskrav ved
vaeskekromatografi (UHPLC-PDA)” til 95 pct.,

- maksimumsgraensen for totalaske blev eendret til 20 pct.,

- metoden for den kvantitative bestemmelse forblev usendret, men at raekkefglgen for mobilfa-
serne blev aendret, sd den mest poleere mobilfase naevnes farst,

- intervallet for kalibreringskurverne for de respektive referenceoplgsninger blev aendret til 50-
150 pct., og

- beregningsformlerne for beregningen af henholdsvis A®-THC, THCA, CBD, CBDA, CBN og As8-
THC blev preeciseret.

Leegemiddelstyrelsen har modtaget hgringsvar fra fglgende parter:
- Cannabis Danmark
- Valeos IVS
- Hemp Valley ApS
- StenoCare A/S
- Canopy Growth Denmark ApS
- Nordic Cannabis ApS
- Region Hovedstaden
- Dansk Gartneri, Medicinsk Cannabis Industri (MCI)
- Canna Therapeutic ApS
- Rangers Pharmaceutical A/S

Falgende parter har oplyst, at de ingen bemaerkninger har til forslaget til den opdaterede monografi:
- Region Syddanmark
- Det Sundhedsvidenskabelige Fakultet, Kgbenhavns Universitet
- Region Midtjylland
- Region Sjeelland
- Region Nordjylland
- Danmarks Apotekerforening

Leegemiddelstyrelsen skal takke for de modtagne hgringssvar. Nedenfor fglger en opsummeret gen-
nemgang af hgringssvarene og Leegemiddelstyrelsens overvejelser hertil.

Monografiens bestemmelse om drogens kvantitative indhold
Med den opdaterede monografi blev det foreslaet, at den tilladte variationsgrad for drogens kvantitative
indhold blev haevet fra +/- 10,0 pct. til +/- 20,0 pct., blandt andet p& baggrund af Laegemiddelstyrelens



fornyede gennemgang af geeldende monografier, monografiforslag og en gget meengde tilgaengelige
analysecertifikater fra producenter savel i Danmark som i andre lande.

Til dette forslag har Leegemiddelstyrelsen modtaget fglgende bemaerkninger, der er blevet opsummeret.

Canna Therapeutic ApS har blandt andet fremhaevet, at aendringen vil kunne undergrave det danske
ry for at veere et land, der satser pa at producere leegemidler og farmaprodukter af generel hgj kvalitet.
| forbindelse hermed er det blevet fremhaevet, at der ikke bar lempes pa dyrknings- og produktionsme-
toder inden evalueringen af forsggsordningen, da der netop er tale om en forsggsordning. Endvidere er
det blevet fremheevet, at eendringen vil virke konkurrenceforvridende, da en reekke virksomheder har
valgt at investere i kostbart produktionsudstyr, der vil kunne sikre et produkt af en hgj standard.

Canna Therapeutic har seerligt fremheevet, at eendringen vil ggre det nemmere for producenterne at
leve op til kravene, men at dette samtidig betyder, at risikoen for ugnskede bivirkninger og dermed
usikkerhed for laeger og patienter gges. | forbindelse hermed anbefales det, at den kvantitative bestem-
melse skal udvides til at omfatte test af andre indholdsstoffer end THC og CBD. Ifglge Canna
Therapeutic slipper producenterne meget nemt fra det, hvis der i monografien kun specificeres koncen-
trationerne af to indholdsstoffer.

Endelig er det Canna Therapeutics overbevisning, at de nuveerende greenser i den danske monografi
(DLS 2019.1) svarer til de geeldende graenser i Tyskland og Schweiz, som fastsat i Deutsche Arzneibuch
(DAB). Med henvisning til at der arbejdes pa en feelles monografi til den Europzeiske Farmakopé, anbe-
faler Canna Therapeutic, at der ikke eendres pa standarden, inden man kender til det neermere indhold
af en sadan feelles monografi. Saledes advarer Canna Therapeutic pa det kraftigste imod, at der aendres
i monografiens tilladte variationsgrad for det kvantitative indhold.

Cannabis Danmark har fremhaevet, at sendringen og praeciseringen af monografien forhabentlig bety-
der, at danske patienter i forsggsordningen inden leenge far adgang til danskproduceret cannabis.

Cannabis Danmark vil gerne i forbindelse hermed understrege, at ved ekstraktion af drogen gnskes
anvendelse af metoder, hvor det er muligt at komme ned pa en variationsgrad under 10 pct. eller teet pa
0 pct. Af hensyn til patienten skal doseringen veere ensartet og korrekt. Hvis drogen anvendes til inha-
lering af damp eller tebrygning vil variationsgraden pa op til 20 pct. derimod vaere af mindre betydning,
da udviklingen af medicinsk udstyr endnu ikke er kommet dertil, at de kan give ngjagtige doseringer.

Dansk Gartneri, Medicinsk Cannabis Industri (MCI) kvitterer for at greenserne for det kvantitative
indhold i monografien seettes til 80,0-120,0 pct., nar disse anvendes som faste greenser i forhold til det
deklarerede indhold pa en specifikation. Det deklarerede indhold pa en specifikation skal forstds som
styrkeangivelsen, der angiver indholdet af cannabinoider i et produkt, som indeholder droge fra en given
sort, varietet eller underart af Cannabis sativa L.

Dansk Gartneri, Medicinsk Cannabis Industri (MCI) finder det positivt, at der ogsé er mulighed for at
anvende de hidtidige graenser pa 90,0-110,0 pct. for en given droge, hvis det gnskes af producenten.

Afslutningsvist finder Dansk Gartneri, Medicinsk Cannabis Industri (MCI) det samtidig vigtigt, at de dan-
ske produkter lever op til de tyske greenser p& 90,0-110,0 pct. af det eksakte batchspecifikke indhold af
cannabinoider.

Hemp Valley ApS har blandt andet fremfart, at vicksomheden har investeret i optimale dyrkningsforhold,
for at kunne leve op til variationen pa +/- 10 pct. i det kvantitative indhold, hvilket de ma& anse som spildt,
hvis greensen haeves til +/- 20 pct.

Hertil fremhaever Hemp Valley ApS, at det ikke er holdbart for patienter, hvis cannabisudgangsprodukter
svinger med mere end 10 pct. i styrken. Hemp Valley ApS mener, at a&endringen ikke giver mening, da
den tyske monografi stiller krav om at afvigelsen ikke er hgjere end 10 pct. Det fremhaeves derfor af
Hemp Valley ApS, at man i stedet bgr tage udgangspunkt i den tyske monografi, hvor afvigelsen er +/-
10 pct. af det indhold af den specifikke batch, som en producent har dyrket. Hvis producenten saledes
angiver, at produktet indeholder 14,5 pct. THC, ma der afviges 10 pct. herfra.



Saledes mener Hemp Valley ApS ikke, at den foresldede aendringen til +/- 20 pct. er holdbar, men
anbefaler i stedet, at man anvender den tyske model.

Nordic Cannabis ApS har blandt andet fremheevet, at aendringsforslaget betyder at patienterne, ved
kgb af cannabisblomst med 20 pct. THC, én dag kan modtage et produkt med 16 pct. THC og naeste
gang hele 24 pct. Indholdet i henhold til den oprindelige monografi ville svinge mellem 18 og 22 pct. for
samme produkt. Nordic Cannabis ApS mener, at udvidelsen ma anses som en afvigelse fra méalet om
en hgj kvalitet for danske cannabisprodukter, hvilket kan pavirke den internationale anerkendelse af
dansk cannabis og danske producenter heraf negativt.

Nordic Cannabis ApS foreslar derfor, at den oprindelige graense bevares.

Rangers Pharmaceutical A/S er bekymret for, at man vil aendre udsvingstolerancen til +/- 20,0 pct.
Rangers Pharmaceutical A/S har fremhaevet, at udsvingstolerancen i den tyske monografi er +/-10 pct.,
men at man her fortolker indholdet ud fra det specifikke indhold fra hver batch.

Derfor foreslar Rangers Pharmaceutical A/S, at man beholder en udsvingstolerance pa +/- 10 pct., men
at man til gengeeld falger den tyske fortolkning, der ogsa rummer den fordel, at deklarationen stemmer
overens med indholdet. | forbindelse hermed fremhaeves det, at det ville kunne skabe modvilje blandt
leegerne samt forvirring for bade patienter og vores nabolande, hvis Danmark pa nuvaerende tidspunkt
gndrer udsvingstolerancen.

Region Hovedstaden har gnsket en uddybning af de farmakokinetiske overvejelser og/eller de data,
der ligger til grund for zendringsforslaget. Szerligt hvad en sadan aendring i den tilladte variationsgrad
for indhold af aktive indholdsstoffer (A9-THC hhv. CBD) fra +/- 10 pct. til +/- 20 pct. forventes at betyde
i forhold til den reelle eksponering for stofferne.

StenoCare A/S har blandt andet fremfart, at det nye forslag vil indfare nordamerikanske kvalitetsmal,
som stér i skarp kontrast til kvalitetsmal og udviklingen i gvrige Europa, hvor 10 pct. standardafvigelsen
er normen. StenoCare A/S henviser til, at man i Tyskland siden 2017 har anvendt et standardafvigel-
sesmal p& +/- 10 pct. for cannabisblomst, og at det samme har gjort sig geeldende i Holland siden 2014.

Saledes mener StenoCare A/S, at den foresldede aendring vil svaekke troveerdigheden og tilliden til at
danske kvalitetsmal for cannabisblomst kan fastholdes i fremtiden, og at @ndringen kan medfare spe-
kulation om yderligere lempelser hos interesseorganisationer og myndigheder.

Hertil fremhaever StenoCare A/S, at det vil blive vanskeligere for leeger at medicinere udsatte patient-
malgrupper med medicinsk cannabis, hvor preecis dosering og patienteffekt spiller en kritisk rolle for
patienttryghed og gnskede behandlingseffekter, og at tilliden til den danske forsggsordning derfor kan
blive svaekket. Hertil kan visse patientgrupper blive afskaret fra at anvende lavdosis THC preeparater.

Endelig papeger StenoCare A/S, at danske producenter ikke vil kunne eksportere cannabisblomst til
Tyskland og andre europeeiske lande med de nye lavere kvalitetsmal for de aktive indholdsstoffer.

StenoCare A/S anbefaler, at de nuvaerende graenser for det kvantitative indhold fastholdes.

Valeos IVS fremhaever, at der indtil videre er et meget begraenset antal af producenter med en bulk-
fremstillertilladelse, og at det udelukkende er producenter, der dyrker i drivhuse, hvis analysecertifikater
den foreslaede sendring méa veere baseret pa. Det mener Valeos IVS ikke kan vaere repraesentativt for
branchen, idet der endnu ikke er nogen indendars-producenter, der er kommet i gang. Pa det grundlag
mener Valeos IVS, at man ikke bgr eendre pa de kvalitetsmaessige standarder, der er fastsat for det
kvantitative indhold, og som i gvrigt kan give Danmark en enestaende position pa det globale medicin-
ske cannabismarked. Valeos IVS fremhaever ligeledes, at kravene i Tyskland og Holland ogsa er pa +/-
10 pct.

| forbindelse hermed har Veleos IVS pdpeget, at man har brugt betydelige ressourcer pa at designe og
sikre, at deres indendgrs GMP-facilitet kan leve op til de nuvaerende hgje kvalitetskrav i monografien.
Derfor mener Valeos VS, at en lempelse, pa baggrund af producenter der dyrker cannabis i drivhuse,



vil resultere i at anstrengelserne fra virksomheder, der forpligter sig til at producere konsistente medi-
cinske cannabisblomster, vil blive groft undermineret til fordel for virksomheder, der enten ikke kan eller
ikke ser det gkonomisk fordelagtigt, at tilfredsstille de fastsatte krav.

Séledes fremfares det, at de virksomheder, der har valgt at dyrke indendgrs har gjort et serigst forar-
bejde, for at kunne leve op til de krav og malsaetninger, der er blevet sat fra starten. Hertil henvises der
til Leegemiddelstyrelsens praesentation af en liste over produktionsvariabler, der skal holdes konstant,
herunder lysintensitet, lysfarve, temperatur og luftfugtighed. Valeos IVS fremhaever, at det bar vaere
producentens ansvar at justere sine produktionsparametre for at veere i overensstemmelse med de
geeldende retningslinjer, frem for at lave retningslinjerne om.

Valeos IVS henviser saledes til, at den foreslaede udvidelse er et udtryk for at sleekke pa kvalitetsstan-
darderne, der belgnner de fa virksomheder, der ikke har taget de oprindelige krav serigst, hvilket Valeos
IVS finder konkurrenceforvridende og i direkte modstrid med intentionerne om kvalitets- og patientsik-
kerhed.

Valeos IVS vil derfor kraftigt opfordre til at opretholde de nuveerende krav.

Leegemiddelstyrelsens overvejelser

P& baggrund af de indsendte hgringssvar har Laegemiddelstyrelsen besluttet ikke at foretage en udvi-
delse af de tilladte greenser for det kvantitative indhold af THC og CBD i den forestdende opdatering af
Danske Leegemiddelstandarder. Leegemiddelstyrelsen skal dog generelt bemeerke, at vi ikke kan gen-
kende alle hgringsparternes udlaegning af de geeldende regler i andre lande og beskrivelse af faktiske
forhold.

Leegemiddelstyrelsen vil foretage en grundig gennemgang af de modtagne hgringsvar, og revurdere
grundlaget for at udvide de tilladte greenser for det deklarerede kvantitative indhold frem mod opdate-
ringen af Danske Leegemiddelstandarder, forventeligt med DLS 2020.2, der seettes i kraft 1. juli 2020.
Kommende andringer af monografien vil blive sendt i hgring inden ikrafttreedelse.

Graenserne for drogen vil fortsat blive vurderet i sammenhaeng med mulige og gnskede greenser for de
deraf fremstillede udgangsprodukter.

Leegemiddelstyrelsen skal samtidig venligst anmode om, at alle hgringsparter snarest muligt ind-
sender sa meget dokumentation som muligt, som baggrund for og understattelse af deres hgringssvar.
Kun herved kan vi inddrage det i vores gennemgang.

Til dette formal gnskes alle tilgeengelige repraesentative batchdata for egenproduceret cannabisblomst
og eventuelle drogetilberedninger og udgangsprodukter fremstillet heraf indsendt. Data bedes ledsaget
af oplysninger om batchstgrrelse, dyrkningsparametre i drivhuse eller indendgrs og komposition. Der
anskes ligeledes en bekreeftelse p&, at — eller i hvilken udstraekning — batcherne opfylder geeldende
lovgivning, herunder monografien for cannabisblomst i DLS (inkl. anvendelse af validerede analyseme-
toder til analyserne).

Zndringer i monografien for s vidt angar totalaske

Med hgringen foreslog Leegemiddelstyrelsen, at maksimumsgraensen for totalaske blev haevet fra 10
pct. til 20 pct., pa baggrund af Leegemiddelstyrelens fornyede gennemgang af geeldende monografier,
monografiforslag og en @get maengde tilgeengelige analysecertifikater fra producenter savel i Danmark
som i andre lande.

Til dette forslag har Leegemiddelstyrelsen modtaget falgende bemaerkninger, der er blevet opsummeret.

Canopy Growth Denmark ApS har fremheevet, at forhgjelsen af greensen for totalaske fra 10 pct. til
20 pct. understgtter de forsgg, som Canopy Growth har udfgrt under udviklingsordningen. Her er det
blevet pavist, at indholdet af totalaske er specifikt for cannabissorten, og for fem ud af seks testede
cannabissorter ligger niveauet af totalaske over den oprindelige graense pa 10 pct.

Canopy Growth Denmark ApS papeger endvidere, at forsgg har vist, at det er usandsynligt, at forhgjet
indhold af aske skyldes forurening med sand eller stgv.



Saledes mener Canopy Growth Denmark ApS, at der med de foreslaede aendringer er lagt op til positive
gndringer, som sikrer medicinske cannabisproducenter ngdvendige, forbedrede muligheder for at til-
byde relevante patientgrupper medicinske cannabispraeparater.

Dansk Gartneri, Medicinsk Cannabis Industri (MCI) kvitterer for, at maksimumsgraensen for totalaske
aendres til 20 pct.

Valeos IVS mener ikke, at der er et behov for at udvide graenserne for totalaske. Det fremhaeves, at den
foresldede aendring vil kunne pavirke patientsikkerheden, og at den er baseret pa fa producenters ana-
lyseresultater, der ikke, som ogsa fremhzevet i forbindelse med den foreslaede sendringer i monografien
i forhold til greenser for det kvantitative indhold, anses for repreesentative.

Ligeledes fremhaever Valeos IVS, at den aktuelle monografis greenseveerdi for totalaske ma findes ri-
melig og har fungeret i mange ar, og ligeledes fungerer godt i Holland. Derfor mener Valeos IVS, at der
er tale om en forringelse, der vil kunne kompromittere udgangsproduktets kvalitet og ensartethed til
skade for patientsikkerheden, hvilket vil kunne modarbejde formalet med forsggsordningen og ikke veere
fremmende for laegers motivation til at ordinere medicinsk cannabis og ggre det tilgaengeligt for patien-
ter.

Valeos IVS finder det dog positivt, at Leegemiddelstyrelsen saetter patientsikkerheden som fgrstepriori-
tet, og at det ogsa har veeret farsteprioriteten under hele lovgivningsarbejdet omkring forsggsordningen.

Laegemiddelstyrelsens overvejelser

Leegemiddelstyrelsen anerkender, at en maksimumsgraense pa 20,0 pct. for totalaske ma anses for at
veere hgj set i forhold til greenser for andre droger, jf. drogemonografier i den Europeaeiske Farmakopé,
Ph.Eur.

Leegemiddelstyrelsens gennemgang af en stgrre maengde batchdata fra cannabisblomst, der har veeret
dyrket af forskellige producenter i forskellige lande og samtidig har veeret deekkende for forskellige can-
nabissorter viser, at det ikke er muligt at overholde den nuveerende graeense pa 10 pct. Niveauet fore-
kommer dog at variere fra sort til sort.

Det er hertil Leegemiddelstyrens umiddelbare vurdering, at det hgje niveau af totalaske i drogen skyldes
det naturlige indhold af stoffer i netop denne planteart, Cannabis sativa L., snarere end at det er et tegn
pa forurening fra jord eller lignende.

Den oprindelige graense pa 10 pct. oprinder fra de hollandske monografiforslag, der er indstillet til EDQM
som forslag til en fremtidig feelleseuropaeisk monografi. Den hollandske monografi af november 2014
angiver ingen krav til tolalaske, ligesom der i det tyske monografiforslag af 2018 samt tyske DAB-mo-
nografier af 2018 og 2019 ej heller fremgar et krav til totalaske. Dette ses ligeledes i den italienske
monografi. Greensen pa 20 pct. svarer til greensen i flere andre nationale monografier for cannabis-
blomst, herunder fra Australien, New Zealand og American Hebal Pharmacopoeia.

Pa denne baggrund fastholder Leegemiddelstyrelsen, at graensen for totalaske haeves til 20 pct., og at
der ikke herved synes at blive introduceret en umiddelbar fare for patientsikkerheden.

@vrige sendringer i monografien
Canna Therapeutic ApS har angivet, at de resterende aendringer, foruden sendringen i den tilladte
variationsgrad for det deklarerede kvantitative indhold, anses for at vaere ukontroversielle.

Cannabis Danmark har blandt andet om CBN fremhaevet, at nar tiden modnes med yderligere erfa-
ringsopsamling af og forskning i danskdyrkede produkter — ogsa efter 2022, sd bgr man overveje, at
cannabinoidet CBN ikke leengere hverken kategoriseres som affaldsstof eller med en begraensning pa
max 1 pct. af et samlet cannabinoidindhold i drogen.

Leegemiddelstyrelsens kommentarer
Laegemiddelstyrelsen skal i forbindelse hermed praecisere, at CBN klassificeres som et nedbrydnings-
stof, og at der geelder en maksimumsgraense pa 1,0 pct., beregnet i forhold til drogens tarvaegt.



Leegemiddelstyrelsen vil selvfalgelig lade fremtidige forskningsresultater indga i styrelsens fremtidige
arbejde med savel den danske som en feelleseuropaeisk monografi.

Canopy Growth Denmark ApS har foreslaet en reekke aendringer til analysemetoden til de kvantitative
bestemmelser. For repeterbarhed fremhaever Canopy Growth Denmark ApS, at den foreslaede koncen-
tration pa 0,005 mg/ml er meget lav og ligger meget taet p& QL. Canopy Growth Denmark ApS foreslar,
at der i stedet indfgres en mere aben formulering, saledes at det alene fremgar, at koncentrationen skal
ligge i det typiske méleomrade. Hvis det fastholdes at angive en specifik koncentration, henstiller Ca-
nopy Growth Denmark ApS til, at denne i stedet fastleegges til minimum 0,025 mg/ml. Begrundelsen
herfor er, at testen for ngjagtighed er en del af SST kravene, som skal sikre, at metoden og udstyret er
egnet til analyse. P& den baggrund vil Canopy Growth Denmark ApS anbefale, at oplgsningen har en
koncentration, der ligger i det typiske maleomrade, for de fleste produkter.

Canopy Growth Denmark ApS foreslar, at analysemetodens beskrivelse af fremstillingen af Testoplgs-
ning 1 omformuleres. Dette er baseret pa, at Canopy Growth Denmark ApS har opnaet sammenlignelige
data i forsgg med at ekstrahere drogen med hhv. 40 ml, 25 ml og 25 ml, som det er beskrevet i analy-
semetoden, og med 3 x 30 ml. Canopy Growth ApS foreslar derfor, at det i beskrivelsen af fremstillingen
af Testoplgsning 1 i stedet kommer til at fremga, at der skal ekstraheres tre gange med et totalvolumen
pa omkring 90 ml, f.eks. tre gange med hhv. 40, 25 og 25 ml.

Baseret pa erfaringer opnaet under Udviklingsordningen foreslar Canopy Growth Denmark ApS desu-
den, at man fjerner kravet til anvendelsen af papirfilter til filtrering af oplasninger, baseret pa at studier
har vist, at det er tilstraekkeligt at anvende teflonfiltre. Canopy Growth Denmark ApS refererer til, at den
hollandske monografi heller ikke anvender papirfiltre.

Canopy Growth Denmark ApS foreslar endvidere, baseret pa at analysen karer pA UHPLC, hvor det
normalt anbefales at filtrere prgveoplgsninger med et 0,2 um filter, at kravet til porrestarrelsen pa filteret
aendres fra 0,45 pm til < 0,45um, idet det vil levne mulighed for at anvende bade 0,2 um og 0,45 ym
filtre.

Af analysemetoden fremgar, at indholdet af A9-THC, CBD, CBN og A8-THC skal bestemmes ud fra
Testoplgsning 2, og at indholdet af THCA og CBDA skal bestemmes ud fra Testoplgsning 3. Canopy
Growth Denmark ApS papeger, at indholdet af de forskellige substanser varierer kraftigt de forskellige
cannabissorter imellem, og opfordrer derfor til, at der gives mulighed for at brugeren selv kan veelge at
anvende enten Testoplgsning 2 eller 3 til bestemmelserne, afheengig af det konkrete indhold af sub-
stanserne i de forskellige prgver.

Derudover foreslar Canopy Growth Denmark ApS, at fortyndingen (analysemetodens beskrivelse af
fremstillingen af hhv. Testoplgsning 2 og Testoplgsning 3) beskrives som en ”10x/100x” fortynding med
et dertilhgrende eksempel, f.eks. 1,0 ml til 10 ml”, da dette vil give mulighed for at bruge andre volume-
ner, f.eks. "2 ml til 20 ml".

Leegemiddelstyrelsens overvejelser

Vedrgrende fremstillingen af oplgsningen til bestemmelse af repeterbarhed, s& fastholder Laegemiddel-
styrelsen at der i analysemetoden angives en specifik koncentration. Dette er begrundet i, at det ikke
giver mening, at man med forskellige koncentrationer skal overholde det samme krav mht. den relative
standardafvigelse p& arealbestemmelsen (< 2,0 pct.) for 6 gentagne injektioner af oplgsningen. Laege-
middelstyrelsen imgdekommer dog samtidig, at den foreslaede reduktion i koncentrationen af THCA i
oplgsningen fra 1,0 mg/ml til 0,005 mg/ml kan veere for stor. Derfor vil koncentrationen af THCA i op-
lzsningen til bestemmelse af repeterbarhed blive eendret til 0,025 mg/ml, som foreslaet af Canopy
Growth Denmark ApS.

Vedrgrende analysemetodens beskrivelse af ekstraktionsproceduren til fremstilling af Testoplgsning 1,
sa har Laegemiddelstyrelsen besluttet, ikke at aendre i denne del af monografiens tekst. Dette begrundes
med, at analysemetoden skal benyttes til at analysere prgver, der kan vaere veesentligt forskellige fra
de praver, der indgik i forsgget hos Canopy Growth Denmark ApS, og at det er samme ekstraktionspro-
cedure, der indgar i den hollandske monografi. | den tyske monografi indgar ogsd den samme ekstrak-
tionsprocedure, dog med anvendelse af de halve volumener.



Leegemiddelstyrelsen har besluttet, ikke at aendre i beskrivelsen af de filtre, som Testoplgsning 1 skal
filtreres igennem og som er i overensstemmelse med beskrivelsen i den hollandske monografi. Canopy
Growth Denmark ApS refererer til, at den hollandske monografi ikke anvender papirfiltre. En gennem-
gang af den pagaeldende monografi har dog vist, at der stilles krav om anvendelse af papirfilter, hvorfor
forslaget ikke imgdekommes.

Laegemiddelstyrelsen har besluttet at imgdekomme forslaget om at overlade til brugerne af monografien
selv at beslutte, hvilken fortynding af Testoplgsning 1, hhv. Testoplgsning 2 (10x fortynding af Testop-
lgsning 1) eller Testoplgsning 3 (10x fortynding af Testoplgsning 2 = 100x fortynding af Testoplgsning
1), der vil veere mest relevant/egnet at benytte til kvantificeringen af de enkelte indholdsstoffer. Ligeledes
har styrelsen besluttet at imgdekomme forslaget om at eendre beskrivelsen af fremstillingen af hhv.
Testoplasning 2 og Testoplgsning 3, sa der i monografien kommer til at sta, at Testoplagsning 2 frem-
stilles som en 10 x fortynding af Testoplasning 1, eksempelvis som ”1,0 ml til 10,0 ml” og pa tilsvarende
made beskrives fremstillingen af Testoplgsning 3 (ud fra Testoplgsning 2).

Dansk Gartneri, Medicinsk Cannabis Industri (MCI) har anfart, at foreningen tror pa, at eendringerne
vil betyde en gget fremdrift i virksomhedernes muligheder for at producere dansk medicinsk cannabis
af meget hgj kvalitet.

Dansk Gartneri, Medicinsk Cannabis Industri (MCI) tilslutter sig samtidig Leegemiddelstyrelsens syns-
punkt om at arbejde hen imod en feelles EU-monografi, herunder med stabilitetskravet, som det beskri-
ves og tolkes i den tyske monografi.

Laegemiddelstyrelsens kommentarer

Leegemiddelstyrelsen deltager i det samarbejdet om Europaeiske Farmakopé under Europaradet
(EDQM), hvor man arbejder i retning mod at oprette en faelles monografi for cannabisblomst til den
Europaeiske Farmakopé.

Vi skal dog i forbindelse hermed bemaeerke, at styrelsen ikke genkender, at der skal arbejdes imod at
inkludere stabilitetskrav i den europaeiske monografi, som det beskrives og tolkes i den tyske monografi.



