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OGGETTO: trasmissione del documento recante raccomandazioni ai medici prescrittori di
Cannabis FM-2 prodotta dallo Stabilimento Chimico Farmaceutico Mititare di Firenze secondo le

normative dell'UE in materia di sostanze attive, certificata GMP secondo le Good manufacturing
practices dell’UE.

A seguito dell’inizio  della commercializzazione in Ifalia della sostanza attiva a base di
cannabis denominata Cannabis FM-2, prodotta dallo Stabilimento Chimico Farmaceutico Militare di
Firenze (SCFM) ¢ stata ravvisata la necessita di fornire uiteriori informazioni ai medici e ai farmacisti
sul prodotto, per la prescrizione magistrale e per la preparazione del decotto, oltre a quanto gia
pubblicato nell’altegato tecnico al DM 9/11/2015 e sul portale del Ministero della salute al seguente
link.
bup://www salute.gov it/portale/temi/p2_4 jsp?lingua=ualiano&tema=Dispositivi%20medici%20e%2
Oaltr; %2 0prodotti&area=sostanzeStupefacenti ).

Pertanto, il Gruppo di lavoro per il Progetto Pilota per la produzione nazionale di sostanze e
preparazioni di origine vegetale a base di camnabis ha elaborato un documento contenente
raccomandazioni ai medici prescrittori di Cannabis FM-2, con la collaborazione di medici prescrittori

" esperti e di docentt universiiari.

Si trasmette in allegato tale documento (all.1), con preghiera di diffusione ai medici e ai
farmacisti, attraverso i canali.informativi.

Le raccomandazioni sono disponibili in formato elettronico anche sul portale del Ministero
della salute al segnente link:

hitp-//'www.salute.gov.it/portale/temi/p2 6.isp?lingua=
menu=organismo

ttaliano&id=4 589& area=sostanze Stupefacenti&
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RACCOMANDAZIONI PER IL MEDICO PRESCRITTORE DI
SOSTANZA VEGETALE CANNABIS FM2 INFIORESCENZE

Gentile Dotlore,

La informiamo che dal 14 dicembre 2016 & dispontbile per la prescrizione di preparazioni magistrali a base
di canmabis, la sostanza attiva di origine vegetale Cammabis FM2 prodotta dallo Stabilimento Chimico
Farmaceutico Militare di Firenze al fine di assicurare la continuita terapeutica at pazienti m trattamento e la
disponibihita del prodotto nazionale, fabbricato secondo le GMP (Good Manufacturing Practices)
detP’Unione europea, anche ad eventuali nuovi pazient,

La Cemnabis FM2 & costituita da infiorescenze femmunili non fecondate, essiccate e macinate contenenti
precursori acidi del delta-9-tetraidrocannabinolo (THC) corrispondenti ad una percentuale di THC compresa
tra i1 5 e ’8% ¢ ad una percentuale di cannabidiolo (CBD) compresa tra il 7,5 e 12%.

inoltre, sono presenti, in percentuale inferiore all’1%, cannabigerolo, cannabicromenc e
tetraidrocannabivarina.

La documentazione tecnica del prodotto, redatta in accordo alla Direttiva 2001/83 e s.m.i. (Active Substance
Master File - ASMF) & stata deposttata presso ’Agenzia ltaliana de} Farmaco (AIFA).

Lo Stabilimento Chimico Farmaceutico Militare di Firenze, oltre che per la produzione di medicinali, &
autorizzato alla produzione 1n accordo alle GMP di infiorescenze di cannabis; pertanto. la Cannabis FM2,
coltivata 1n GACP (Good agricoltural and collecting practices) e lavorata in GMP, ¢ fabbricata secondo

quanto previsto dalle direttive delP’Unione curopea m materia di sostanze attive per la produzione di
medicmali,

Prescrizione e rimborsabilita

Preparazioni magistrali a basc di Cannabis FM2 possono essere prescritte da qualsiasi medico abilitato ¢
iscritto all’Ordine dei Medici mediante prescrizione magistrale non ripetibile (RNR) redatta secondo
Particolo 5 della Legge 94/98 (cosiddetta Di Bella). La rrmborsabilita delta prescrizione & stabilita a livello
di ciascuna Regione e PPAA, mediante legg: e delibere regionali o provinciali.

Come per ogni scelta terapeutica, la decisione di prescrivere preparati a base di cannabts va condivisa con il
paziente E onerc del medico prescrittore informare il paziente nguardo ai benefici e ai potenzialt rischi
dell’uso della cannabis e raccogliere il consenso informato seritto del paziente.

La prescrizione della cannabis FM2 & assolutamente individuale e personale ¢ non pud essere donata o
ceduta ad altr,

Si ricorda che, al fine della dnmostrazione della hiceita del possesso della preparazione magistrale a base
di cannabis FM2 per uso medico, copia della ricetta timbrata e firmata da! farmacista all’atio delia

dispensazione deve essere consegnata al paziente o alla persona che ritira la preparazione magistrale 4 base
di cannabis FM2

Monitoraggio delle prescrizioni

Sccondd quanto previs - H i H ici,—Je_Regioni e le Province

Autonome dovranno fornire all’Istituto Superiore di Sanitd (ISS) annualmente (trimestralmente per i primi
24 mesi) 1 dati aggregati per eta e sesso dei pazienti trattati con preparazioni magistrali a base di cannabis

A tale scopo i medici, all’atio della prescrizione, dovranno riportare nella Scheda appositamnente predisposta
i dati dexr pazienti trattati relativi a etd, sesso, posologia in peso di cammabis ed esigenze di trattamento
riportate sulla ricetta, nonché, in caso di proseguimento del trattamento, gt esitt netla patologia trattata.

La trasmissione dei dat, in forma anomma, in conformita con il Codice in materia di protezione dei dati
personali, deve cssere fatta secondo modalitd stabilite da ciascuna Regione o Provincia autonoma, dalla Aslt o
dal medico prescritiorc utilizzando la piattaforma web predisposta daltIstituto Superiore di Sanita,
http /fwww epicentro.iss it/farmaci/CannabisUsoMedico.asp




Uso medico — esigenze terapeuntiche

In consideraztone delle evidenze scientifiche fino ad ora prodotte, che saranno aggromate ogni duc anni, st
pud affermare che 'uso medico della cannabis non pud essere considerato una terapia propriamente detta,
bensi un trattamento sintomatico di supporto ai trattamenti standard, quando questi ultimi non hanmo
prodotto gli effetti desiderati. o hanno provocato effetts secondari non tollerabili. ¢ necessitano di mcrements
posologict che potrebbero determinare la comparsa di effetti collaterali.

Gli impieght di cannabis ad uso medico riguardano.

¢ [analges:a in patologie che implicano spasticita associata a dolore (sclerosi multipla, lesioni del
midolio spinale} resistente alle terapic convenzionali,

* [Panaigesia nel dolore cronico (con particolare riferimento al dolore neurogene) in cui 1l trattamento
con antinfiammatori non steroidei @ con farmaci cortisonici ¢ oppioidi s1 sia rivelato inefficace,

e [effetto anticinetosico ed antiemetico nella nausea e vomito, causati da chemioterapia, radioterapia,
terapie per HIV, che non pud essere ottenuto con frattament: tradizionalr,

e DPeffetto sumolante dell’appetito nella cachessia, anoressia, perdra deil’appetito in pazent:

oncologici o affetti da AIDS e nell’anoressia nervosa, che non pud essere ottenuto con trattamenti
standard,

s ['effetto ipotensivo nel glauscoma resistente alle terapie convenzionali;

* la riduzione dey movimenti mnvolontari del corpo e facciali nella sindrome di Gilles de la Tourette
che non puo essere oltenuta con trattaments standard.

Posologia e metedo di somministrazione

Per ogni paziente in trattamento, sard possibile utilizzare cannabis FM2 con diverse modalita di assunzione:
per via orale, come decotto, o per via inalatoria mediante vaporizzatore.

La modalita di assunzione ¢ la posologia vengono stabilitc dal medico prescrittore, m funzioRe del contenuto
percentuale di THC ¢ CBD che si mtende prescrivere. E’ consigliabile iniziare da dosaggi minimi, per poi
eventualmente regolare tali dosaggi in funzione sia defl’effeito farmacologico che di eventuali effetti
collaterali avversi. L''meremento deile dosi giornaliere ¢ consighiato solo dopo un adeguato periodo di
osservazione clinica.

Uso orale

Nel caso di somministrazione orale, il medico curante indichera al paziente la modalitd ¢ 1 temp:e di
preparazione del decotto, la quantitd di cannabis FM2 e di acqua da utilizzare e il numero di
somministrazioni neila giornata secondo le istruzioni riportate di seguito. che saranno incluse nella
confezione in commercio. Sulla base dell’esperienza clinica fin qui maturata, si consiglia di cominciare i
trattamento da 100 ml di soluzione preparata secondo l¢ modalita che seguono Eventual: successivi
incrementi posologici devono essere individuahizzali in base all’effetto

Preparazione del decotto di Cannubis FIV2 -

Per la preparazione del decotto di Cammabis FM2, in un recipiente si introducono quantitd di cannabis FM2 e
di acqua fredda secondo il seguente rapporto: 100 ml di acqua fredda per ogni 100 mg di cannabis FM2
utilizzata.

Si raccomanda di non utilizzare quantita di acqua inferiori a 100 ml.

Riscaldare ad ebollizione e lasciar sobbollire mantenendo coperto a fuoco lento per 15 minuti. Si
raccomanda di non superare i 30 mmuli di decozione e di mescolare a intervalli regolar.



Lasciar raffreddare il decoito per circa 15 minuti prima di filtrario. Mescolare prima di filtrare su colino e
pressare con un cucchiaio il residuo rimasto sul filtro per recuperare pit liquido ed arricchire la soluzione
finale.

Assumere il decotto preparato di fresco: se non viene consumato al momento della preparazione, € possibile
conservarlo in recipiente chiuso in frigorifero per un massimo di 24 ore

A titolo esemplificativo si riporta la tabella con le quantitda medie di principi attivi (THC e CBD) che sono
contenute nei ml di decoito preparato secondo le modalita softo indicate (*).

ml di decotto bevuto mg THC assunto myg CBD assunto
100 1,92 2,75

200 3,85 5,49

250 4,75 6,75

300 5,77 8,10

400 7,70 10,98

560 9,61 13,74

(*Ydau formin dat laboratono farmacodpendenze, tossicodipendenze € doping del Departsmento del {farmaco dell'Istituto Superiore di Sanita

Usg inalatorio

Qualora fa somministrazione orale non produca gli effetti farmacologici desiderati o quando il medico
curante lo ritenga opportuno, & possibile utilizzare il modo di somministrazione per via inalatoria mediante
I"utilizzo di un vaponzzatore (dispositivo medico marcate CE) ad aria calda e filtrata. Non sono idonei i
comuni apparecchi per aerosol.

Anche nel caso della somministrazione per via inalatoria, 1l medico curante indica al paziente le quantita di
infiorescenze da utilizzare (usualmente 200 mg di infiorescenze), gh intervalli di tempo tra inalazioni
successive ed il numero di inalazioni da effcttuare nella giornata

Proprieta farmacodinamiche

Dei diversi fitocannabinoidi presenti nella piamta di cannabis, soltanto alcuni sono capaci di interagire n
misura differente con i recettori cannabinoidi endogeni CB1 e CB2. 1l reccttore CBI ¢ presente nel sistema
nervoso centrale e periferico (es. corteccia cerebrale, ippocampo, amigdala, gangli basali, substantia mgra,
midollo, interneuroni spinali), ma anche nella milza, nel cuore, nei polmoni, nel tratto gastrointestinale, nel
rene, nella vescica e negli organi nproduttori. 1 recettori CB2 si concentrano nei tessuti e nelle cellule del
sistema immune, come i leucociti ¢ la milza, ma anche negli astrociti delle cellule nervose. Il
tetraidrocannabinolo (THC) & un agonista parziale di entrambi 1 recettori CB ed & i} responsabile degh effetti
psicoattivy della cannabis per Ja sua azione sul recettore CB1; inoltre, il THC agisce anche su altri recetton
non CB e su altri target quali canali ionici ed enzimi con potenziali effetti antidolorifici, antinausea,

antiemetici, anticinetosici, stimolant: Fappetito e ipotensivi sulla pressione endcocCulare.
Il cannabidiolo (CBID) manca di psicoattivita poiché sembra non legarsi né ai recetiori CB1 n€ ai recettor

CB2 m concenlraziont apprezzabili, ma Tuchza rativier-diahri-arpetquaicanatt-omich recettont o~
enzimi con un potenziale effetio antinflammatorio. analgesico, anti nausea, antiemetico, antipsicotico, anti
ischemico, ansiolitico e antiepilettico

Proprietd farmacocinetiche

indipendentemente dall’uso medico o ricreazionate, le proprieta farmacocimnetiche della cannabis variano in

funzione della dose assunta e della modalita di assunzione -
Si fa presente che nel caso dell’uso medico della cannabis, 1a via di somministrazione e le dosi da utilizzare

sono a discrezione del medico curante, tenuto conto delle esigenze terapeutiche del paziente, e che pertanto

le propricta farmacocinetiche saranno funzione delle scelte.




In seguito all’assunzione orale di cammabis o di THC sintetico {es. dronabinolo), soltanto il 10-20% di THC
entra nel sislema circolatorio a causa di un esteso metabolismo epatico e della limitata solubilita del THC n
acqua. Dopo somministrazione orale, sono necessari dai 30 ai 90 minuti per limzio dell’effetto
farmacologico. ’effetto massimo si oftiene entro le 2-4 ore dopo I*assunzione

Le concentrazioni plasmatiche di THC varano in funzione della dose assunta. Ad esempio: dopo
sommimstrazione orale di 20 milligrammi di THC si raggiungono concentrazioni plasmatiche massime tra 4
e 11 nanogrammi /mullilitro tra una e 6 ore dopo Ja assunzione orale

11 CBD mostra una biodisponibilita ed un assorbimento orale simili a quelli del THC. Dopo 1’assunzione
orale di 10 milligrammi di CBD le concentrazion: di picco sono di 2,5 + 2,2 nanogrammi per millilitro.

In segurto all'assunzione per via inalatoria di cannabis, 1a biodisponibilita del THC varia da un 10 ad un

35%; l'effetto farmacologico mizia dopo pochi minuti € ha un picco massimo a circa un'ora dail'malazione e
un declino in 3-4 ore, .

1z concentrazioni plasmatiche massime di THC si1 hanno entro dieci minuti dalla ;;r:ma aspirazione. [l
numero, la durata e I'intervallo delle aspirazion: influenza le concentrazioni massime plasmatiche e il empo
di picco. Nel caso dell'assunzione per via inalatoria. cosi  come nell'assunzione orale, le concentrazioni
plasmatiche di THC variano in funzione della dose inalata. Ad esempio, in segmito all'assunzione per via
inalatoria dr 16 o 34 milligrammi di THC, le concentrazioni plasmatiche raggiunte entro 1 primi diec
minuti  variano rispettivamente 1o un range da 50-130 € 70-270 ng THC per ml di plasma dalla
somministrazione per scendere al di sotto dei 5 ng/m! dopo due ore dall'ultima inalazione.

Controindicazioni
1 medico curante deve sempre tenere conto del rapporto rischio/beneficio nell’'uso medico della cannabis
considerando che le principali controindicazioni riguardano:
» adolescenti e giovani adulti a causa di alterazioni mentali che sono maggiori durante il
completamento dello sviluppo cerebrale:
» mdividui con disturbi cardio-polmonari severi in quanto I’uso di cannabis puo provocare 1potensione
ma anche ipertensione, sincope e tachicardia,
> individui con grave insufficienza epatica, renale e soggetti con epatite C cronica a causa di un
aumentato nschio di sviluppare o peggiorare una stcatosi epatica;
» individui con una storia personale di disordini psichiatrici e/o una storia familtare di schizofrenia in
quanlo la canmabis puod provocare crisi psicotiche,
¥ individui con una storia pregressa di tossicodipendenza e/0 abuso di sostanze psicotrope e/o aleal;
> individui con disturb1 maniaco depressivi;
» individui in terapia con farmaci ipnotico sedativi, antidepressivi o 1n generale psicoattivi in quanto la
cannabis pud generare effetti additivi o sinergier:
> donne che stanno pianificando una gravidanza o sono in gravidanza o in allattamento;

Oltre agli effetti sopra menzionati, ¢ importante sottolineare che la cannabis ¢ una sostanza
immunomodulante ed il suo uso cronico altera I’'omeostas: del sistema immunitario

Effeiti collaterali - . —_— -

E importante specificare che laddove esistono numerose evidenze sugli effetti avversi dell’uso nicreazionale
di cannabis, non c1 sono altrettante informazion) nel caso dell'uso medico della cannabis. Nei due casi,
infatti. i dosaggi e le vie di sommunistrazione possono ¢ssere significativamente differenti.

Gl effetti collaterali pii comuni, osservati dopo il consumo ricreazionale di cannabis, sono alterazione
dell’umore, insonnia e tachicardia, crisi paranoiche e di ansia, reazioni psicotiche ¢ infine, la sindrome
amotivazionale. Quest’ultima consiste 1n apatia, mancanza di motivazioni, letargia, peggioramento della
memoria € della concentrazione e stato di giudizio alterato



L’uso della cannabis in associazione con bevande alcotiche imtensifica gli effetti avversi sopra menzionati.
Avvertenze speciali ¢ precauzioni di impiego

In generale, € utile raccomandare ai pazienti di conservare la cannabis in un luogo sicuro e controllato al fine
di evitare il facile accesso a bambini e/o adolescent.

Gli effetti della cannabis sul sistema nervoso centrale possono essere non prevedibili per i nuovi assuntori.
Pertanto, s1 consiglia di assumere la prima dose di preparato m ambiente tranquillo e soprattutto, sempre 1n
presenza di un'altra persona che possa avvertire un sanitario, se necessario. Per 1 pazienti affetti da gravi patologie
cardiache ¢ renali si raccomanda ’assunzione del farmaco sotto supervisione medica, in ambiente sanitario
ospedaliero/ambulatoriate

In nessun caso & raccomandato fumare Ja preparazione, in quanto € la via di somministrazione pil
suscettibile di determinare la comparsa di effetti indesiderati.

L’uso della sostanza vegetale pud determinare positivitd ai test antidoping (Legge 376/2000), ai controlli
previsti dal Codice della strada {Art. 187 del Codice della Strada: Guida m stato di alterazione psico-fisica
per uso di sostanze stupefacenti), o alle procedure per gli accertamenti sanitari stabiliti dall’Accordo stato-
regioni dell’8 settembre 2008 sui lavoratori con mansioni a rischio.

La cannabis ¢ una tra le sostanze psicotrope d’abuso pii utilizzate. Essa puo indurre dipendenza complessa,
puo provocare un danno cognitivo di memoria, cambiamenti di umore e percezioni alterate; pud promuovere
PSICOS,

infatti, la cannabis oltre a possedere un effetto antalgico, & in grado di modulare, in senso additivo, il sistema
cerebrale della gratificazione e della ricompensa di qualsiasi individuo.

Questi effetts possono essere “valutati” e vissuti dal soggetto in diversi modi: in alcuni casi non rivestono
un’importanza rilevante ¢ non determinano alcuna alterazione dell’equilibrio psichico e comportamentale del
soggetto; in aitri, invece, possono rappresentare la base per Pinizio di un uso improprio di cannabis e
deli’instaurazione progressiva di uno stato di dipendenza complessa.

Quando s impiega la cannabis per uso medico, alle dosi ierapeutiche raccomandate, solitamente inferior a
quelie per uso ricreativo, e non si utilizzano dosaggi sub-terapeutici, si riduce il rischio di dipendenza
complessa. Si ritiene, pertanto, opportuno che 11 medico prescrittore valuti attentamente, in ogni soggetto
eleggibile al trattamento, il dosaggio della sostanza utile nel caso specifico, tenendo conto anche delle aree
problematiche correlabili ad un eventuale nschio di dipendenza complessa da cannabis del soggetto.

Interazioni con altri medicinali ed altre forme di interazione

A causa dell'elevato effetto di primo passaggio epatico, n particolare nel caso di somministrazione orale di
cannabis, possono verificarsi interaziom farmacocinetiche con farmaci, che sono metabolizzati attraverso gli

iscenzimi del sistema del citocromo P450. Luso simulfanco deglimimibitori-degli-enzimi-di~cui-sopra_pud
aumcntare |a biodisponibilita di delta-9-tetraidrocannabinolo e con questo la possibilita di effetti indesiderat:.

Sono descritht effetti sedativi sinergici ¢ aquitiviimscouito-aHa-contemporanca—assunzione di_sostanze

psicotrope come alcol etilico e farmaci come le benzodiazepine, antidepressivi, antiepilettici, barbituric: ed
opptacei,

H A9-THC ¢ ossidato dalla famiglia dei citocrom P450 (CYP) 2C9, 2C19, e 3A4. Penanto, le sostanze che
inibiscono questi isoenzimi CYP come alcuni antidepressivi (ad esempio, fluoxetina, fluvoxamina, e
nefazodone), gli inibitori della pompa protonica (ad esempic cimetidina e omeprazolo), i macrolidi (ad
esempio claritromicina ed eritromicina), gh antimicotci (ad esempio itraconazolo, fluconazolo,
ketoconazolo, miconazolo), i calcio antagonistt (ad esempio, diltiazem, verapamil), gli inibitori della proteas:
HIV (ad esempio ritonavir), amiodarone e isoniazide possono potenzialmente aumentare la biodisponibilita
d1 A3-THC, nonché la possibilita di manifestare effetti coliaterali correlati al THC.



Draltra parte, 1 farmaci che accelerano il metabolismo det A9-THC attraverso gli isoenzimt 2C9 e 3A4 quali
rifampicina, carbamazepina, fenobarbital. fenitoina, primidone, rifabutina, troglitazone, e Ferba di San
Grovanni (iperico, Hypericum perforatum L.) possono al contrario ridurre la biodisponibilita del THC e
quindi la sua efficacia quando usato in un contesto terapeutico.

THC, cannabidiolo (CBD} e cannabinolo (CBN) sono noti per inibire gli isoenzimi CYP, come CYPLAI,
1A2 e IBI. La cannabis pué, quindi, aumentare la biodisponbilita di farmaci metabolizzati da questi enzimi.
Tali farmaci comprendono amitriptilina, fenacetina, teofillina, granisetron, dacarbazina. e fltamide.

THC, carbossi-A9-THC, CBD e CBN in vitro stimolano, e in alcuni casi intbiscono, Vattiviid del
trasportatore dell"efflusso defla P-glicoproteina Cio suggerisce un potenziale meccanismo aggiuntivo per cui
i cannabinoidi possono mflucnzare I’efficacia e la tossiciti der farmaci co-somministrati. I medici devono,
quindi, essere informat: di altri farmaci che il paziente sta assumende e monitorare attentamente i paznenti in
trattamento con alte) farmaci quando viene assunta ta cannabis. - T

$i raccomanda, pertarito. di valutare sempre le possibili interazioni farmacologiche prima di prescrivere
preparati magistrali a base di cannabis

Gravidanza e allattamento

Una serie di studi ha dimostrato il passaggio transplacentare e nel latte materno del THC Pertanto. I'uso di
cannabis durante la gravidanza ¢ I’allattamento dovrebbe essere evitato

Effetti sulla capacita di guidare veicoli e sull’uso di macchinari

L'uso di cannabis pud ridurre il tempo di reazione ed abbassare la capacita di concentrazione. 1 soggetti in
terapia dovrebbero essere esentati dalla guida di veicoli o dallo svolgimento di lavori che richiedono allerta

mentale ¢ coordinazione fisica per almeno 24 ore dopo |'ultima somministrazione di cannabis per bso
medico.

Sovradosaggio

Una dose eccessiva di cannabis pud causare uno stato depressivo o ansioso € pud provocare attacchi di
panico o psicosi. Questi sintomi dovrebbero scomparire spontaneamente in poche ore. Un eventuale
trattamento al sovradosaggio dovrebbe essere indirizzato a curare i sintomi,

Monitoraggioc della sicurezza: sistema di fitosorveglianza

La raccolta delfe segnalazioni di sospette reazioni avverse associate alla somministrazione delle preparaziom
magistrali a base di cannabis sard effeftuato nell’ambito delle attivita del Sistema di sorveglianza delle
sospette reazioni avverse a prodotti di origine naturale coordinato dall’Istituto supertore di sanita.

Gli operatori samitari che osservino una sospetta reazione avversa devono fornire all’lSS tempestiva
comunicazione della rcazione attraverso la scheda di segnalazione ad hoc.
http://www.salute.gov.it/imgs/C 17 pagineAree 4615 listaFile_itemName 0 file.pd(

E possibile, inoltre, consultare 1a pagina dedicata alle relazioni periodiche del monitoraggio delle prescrizioni
edella sicurezza

http://www.epicentro.iss.it/farmaci/RelazioniPeriodiche.asp

Per ulteriori informazioni consulla
http://www.salute.gov.it/portale/temi/p2_6.jsp?lingua=italiano&id=4589&area=sostanzeStupefacen

ti&menu=organismo
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