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ldeia do negocio

As vendas da Industria da

Cannabis estdo a crescer 30% ao ) .
Em media 50% da produgao do

ano, prevendo-se nos USA chegar ) o
cultivo de Cannabis é transformado

a valores 25 mil milhdes de euros
jaem 2023

em oleo

' Vantagens em Portugal Nao existe Capacidade de

Portugal adoptou legislacdo que

Extracao Instalada

permite o] cultivo e o] o ) ) .
Verifica-se que a nivel mundial nao

processamento de Cannabis ) ] ) )
existe capacidade industrial para

Farmacéutico. As condicdes .
extracdo de oleo

ambientais e os baixos custos de

operacao sao pontos muito fortes

' Prec¢os de Venda

Os precos de venda de extractos . ~
de Cannabis comecam a partir de 5 Unidades de Extragao

€ / g sem qualidade GMP, para Estima-se em mais de 60 Empresas na
area do Cultivo e cerca de 9 a planear |
construir fabrica ou area de extracdo de 7'
oleo.

' Poucas Empresas a planear

produto em Bulk

REF2: https://www.marketsandmarkets.com/Market-Reports/cannabis-market-201768301.html



https://www.marketsandmarkets.com/Market-Reports/cannabis-market-201768301.html
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Avaliagao basica do negocio A

* Para uma venda 5 ton de oleo por ano, serdo necessarias 50 ton de '
biomassa (flores). Em media 10 vezes mais que a quantidade de oleo
produzida.

OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO

* Custo da Biomassa: 0.16 € / g (USA) ’ .
https://kush.com/blog/washington-may
price-analysis/

* Preco de venda do Oleo: 5€/g(CHl...,

https://www.alibaba.com/product-detail/wholesale-hemp-oil-full-spectrum-
CBD 62009161439.html?spm=a2700.galleryofferlist.0.0.71b9129e310y48

* Ganho anual bruto: 5000000gx (5-0.16 x 10) =
17 Milhdes €



https://kush.com/blog/washington-may-june-wholesale-cannabis-price-analysis/
https://www.alibaba.com/product-detail/wholesale-hemp-oil-full-spectrum-CBD_62009161439.html?spm=a2700.galleryofferlist.0.0.71b9129e3l0y48
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Definicao do processo produtivo

CH, THC Natural CH,

‘ OH Cannabinoids ‘ OH ey

EXTRACTION PROCESSS ; O , 70 O CH,

: CBD

> Solido — liquido ‘ o

2na 2 ' HO O CH
Sélido - Gas o 3

0 ( CBC
CH!

Extracao é definida como a operacao unitaria para transferir alguns compostos ( ou classe de compostos)
de uma fase para outra fase diferente: o meio solvente
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Definicao do processo produtivo

Meio Solvente l

Meio Solvente

EXTRACTOR

!

THC, CBD, CBC, CBN, CBG,
Outros
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Definicao do processo produtivo

Design procedures for solid-liquid extractors
and the effect of hydrodynamic instabilities
on extractor performance

Meios Solventes mais Fatores determinantes
utilizados para Cannabis: Para a eficiéncia da extracao: e

tor in de landbouwwetenschappen,
op gezag van de rector magnificus,
dr. H.C. van der Plas
in de i

in het openbaar te verdedigen

[ ] CO 2 S u p e rc rit i Co S O I Ve n te ‘-.fd?:.ﬁidv’f:‘f:? 19)79 des namiddag: vier uur
® Eta n 0 I Ta m a n h O d e pa rticu I a 22.1 Mathematical model of a single-stage fixed bed

From Figure 8 it can be derived that mass transfer in a fixed bed can be described by
Eqns 2.2 and 2.3 when a linear driving force for mass transfer is used and plug flow of

C B u ta n O Te m p e ra t u ra Yiquid through the bed is assumed:

~ ALE 57 =koc aL (' —¢) - 3o 2
Pressao i ,
AL (1=h) 5= =~ koeadL (c'* ) (23)
Caudal do Solvente
=0 w=w,kx c'=c5k) (24)
x=0 c'=cjy () @5)
With a lincar i ip between the ilibris i in both phases, ¢'* =
m ', the equations can be made dimensionless by introducing the following variables:
co
= -—  liquid phase concentration (2.6)
m “’u _tu
mew —c)
w= = solids phase concentration @.7)
koeaV
Ny o= 5 number of true transfer units on overall liquid phase basis  (2.8)
:

Tecnologia ha muito estudada
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Definicao do processo produtivo

o W

Usado em Instalagbes GMP

CO2 SUPERCRITICO

Utilizagdo de CO2 Supercritico /
Subcritico

Processo de producdo em Batch

Em utilizacado

02

Usado em Instalag6es GMP

ETANOL

Utilizacao de Etanol ou Etanol a baixas
temperaturas

Processo de producdo em Batch

Em utilizacdo

03

Perigoso. Casos de explosao em
instalagoes

BUTANO

Utilizado Butano, gas inflamavel

Processo de producdo em Batch

Em Portugal ndo esta prevista
nenhuma instalacdo

Ainda nao utilizado em
Instalagdoes GMP

Utilizagdo de Bomba e de Sistema de
cavitacdo, sendo a cavitagao
controlada

Processo de producdo continuo

Em desenvolvimento
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Definicao do processo produtivo

Comparacao dos dois processos de extracao mais utilizados

Extracao de Canabinoide 85-95% 60 -85 %

Perda de Solvente 5% 10%

Restos da Biomassa Sao restos de plantas secas e Restos com Etanol, inflamaveis e
limpos toxicos, considerados perigosos

até remocao total de etanol

Contaminacao cruzada entre lotes CO2 é purgado entre lotes, pelo Os herbicidas e pesticidas sao
gue o risco é zero retidos no etanol que é
recirculado. Para evitar
contaminacao cruzada o solvent
devia ser substituido entre lotes
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Definicao do processo produtivo

Comparacao dos dois processos de extracao mais utilizados

Infraestrutura Pode ser utilizada sala limpa Necessario sala com condicdes
normal (Classe D) anti-explosao
Selectividade Pode extrair compostos Extrai s6 full spectrum, com todos
especificos através de ajuste de 0s compostos indesejados,

parametros de operacao. Pode requerendo posterior separacao
evitar compostos indesejados
como a Clorofila

Extracao de terpenos Podem ser perservados e Completamente perdidos durante
capturados durante o 0 processamento
processamento

Operations Cost Lower Higher

Investment Higher Lower
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Definicao do processo produtivo

CANNABIS OIL EXTRACTION PROCESS

Supercrital CO2
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Definicao do processo produtivo

Pure coz P x T Phase Diagram

- | 1,=-57°C
§10 b snsmntay Prom B2 bar |

Shabazatis G“ sisiaaraity 3% Fat: 30 bar sheiaieiase it $eiaatag i e

m——— SVE [Sublimation Line]
VLE [Saturation Line] 3
1 @ Triple Point S
| 4 Critical Point

| mmm- SC Fluid Boundary

: i
-120 -100 -80 -60 -40 -20 0 20 40 60 80
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Definicao do processo produtivo

, | 1
| EXTRACTION FRESSURE COZ-EXTRACT 02
1 VESSEL RELEASE SEFARATOR COMDENSER
VALVE

x

(),

HEAT EXCHANGER EK;ﬁCT CONTAINER

e e

Co2 PUNF HEAT EXCHAMGER
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Definicao do processo produtivo

. ~ - CLEAN-IN-PLACE SYSTEM
Equipamento de Extracao com CO2 Supercritico STOP "CLEANING" WITH ETHANOL

Partnership with Diversey Inc.

* Automated cleaning process
¢ Conductivity sensors to ensure
- system is completely clean
DT I n te r n a C I 0 n a I * Diversey "Adept" solvent-free

alkaline cleaner

Equipament@s Industriais Lda. « Cleans better than ethanol

* Cost effective

¢ Eliminates costly Class 1 Div Il XP
environments
. ¢
: |
N
) s " | : '
. '
: ! .
f) b |
.

IN LINE GC ANALYZER
STOP EXTRACTING IN THE DARK

* Monitor extraction curve in
real time

* Pulls a sample every 3 minutes

* Know precisely when to stop,
allowing more runs per day

* Monitor high concentration
levels without i

* Class 1 Div Il enclosure
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Defini rocesso produtivo

WINTERIZATION
Winterization é uma operacao que retira os compostos indesejados que foram extraidos,
através da adiccao de Etanol, seguido de arrefecimento que leva a separacao de gorduras,

lipidos e graxas.

hy = I Arrefecer abaixo y B—
Isturar com Etano de 20°C anter a -20°
Durante 12-24 h
LB
Motor i Motor (] Feed
N % N % l
= - = -
il Cooling jacket 1 Cooling jacket
' | Baffle | Baffle
> s || 27 will B N I |
h V , ||| —Agitator ‘V ‘ || Agitator

Mixed product

,_-.l_-lli'.l'..'l.‘ 7

Mixed product
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Definicao do processo produtivo

Filtragao e Descarboxilagcao

Descarboxilacao

Filtracao
Filter Press
I ‘ Hl Motor/[gq lFeed
\-’
[ =
1 ] Cooling jacket
/Baffle
'r/
Biomass e
itator
Extract : ;

Mixed product

Aquecer o oleo filtrado a 100 — 160 C
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Definicao do processo produtivo

Short Path - Destilacao

Nao é necessario utilizar solventes para refinar o oleo apds
extracao porque a destilacao short path separa os multiplos
compostos da Canabis através da utilizacao de varios pontos
de ebulicao. Quando se aquece a temperaturas especificas,
compostos especificos sao retirados.
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Conceptual Design

Tender Settlement A .
Feasibility 5 ABC O inicio de um projecto comeg¢a com duas
study 5 (a0 .
\ » perguntas dificeis de responder:
A C A C
A A | ,

—_— - Quantidade anual a ser produzida?

Maximum A

- Tipo de produtos / embalagem ?

Actual
cost

O erro na estimativa do investimento é no
inicio do projecto de cerca de 50%, e vai
\7diminuindo com o progresso do projecto e

Design . Construction Claims i inica
Feasibility study ™ ;" Tender K | settlement d malor deflmgao deste.

Most likely B

Estimated range of costs (Em)

Minimum C
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Conceptual Design

Capacidade de

Producs Processo de Fabrico Equipamento Processo
ro ucao Para cada produto é definido o
Definigdo da capaciadde de produgdo processo de fabrico . Na Extragdo Baseado nos dados anteriores seleciona-se
annual. Por exemplo: 5 ton de Oleo temos: Grinding, Extragdo com CO2 0 equipamento de processo, e obtem-se as
por ano Supercritico, Winterizagao, dimesndes deste.

Destilagdo

Produtos Dimensao de Lotes Layout
Defini¢do de tipos de produtos / Com base nas quantidades e no sabendo  todos OS. pas~sos do
. A ) ) processo e a dimensdo dos
tipos de Embalagens / quantidades. processo de Fabrico, define-se a . )
- R . . N equipamentos, definse-se o layout.
A extracdo permite obter Cannabis dimensdo de lote. No caso de 5 ton )
. . . Para o processamento da Cannabis
Oil Full Spectrum, CBD, CBN, CBG, de oleo por ano, serd necessario - L. . L
. sdo necessarias medidas adicionais
THC, Terpenos processar 25 Kg de oleo por dia.
de Seguranga.

Necessario cumprimento EDA DIN @ uommomsner Yo, o0

das normas, guidelines e

leis aplicavies Gimp (€ “om___ LFWMJ use

* Quality of Medicines & HealthCare

SRDEA
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Avaliacao Economica

Cannabis Extraction Plant Income (cum.)

€ 15,000,000.00
€ 14,150,000.00

£ 10,000,000.00

€ 5,000,000.00

€ (5,000,000.00)

€ (10,000,000.00)

€ (6,400,000.00)

€ {7.600,000.00)

€ {5,650,000.00)

| A\\x

Cannabis Extraction Process Plant

12,500,000.00

Sales. 0 ol €  6,250,000.00 [ € 12,500,000.00 | € € 12,500,000.00
| € 200,000.00 | € 500,000.00 [ €  1,200,000.00 | € 1,700,000.00 [€  1,700,000.00 [ € 1,700,000.00
€ 100,000.00 | € 500,000.00 | € 1,500,000.00 | €  2,200,000.00 | €  2,200,000.00 | €  2,200,000.00
Raw r | € - |€ = | € 1,000,000.00 | €  1,000,000.00 | €  1,000,000.00 | € 1,000,000.00
€ 100,000.00 | € 200,000.00 | € 600,000.00 | €  1,000,000.00 [€ 1,000,000.00 [ € 1,000,000.00
Total costs | € 400,000.00 (€  1,200,000.00 | €  4,300,000.00 | € 5,900,000.00 [€ 5,900,000.00 | € 5,900,000.00
Investment |l € 6,000,000.00

Income €  (400,000.00)( € (1,200,000.00)( €  1,950,000.00 (€ 6,600,000.00 [€ 6,600,000.00 | € 6,600,000.00
Income (cum.) 3 (7,600,000.00) €  (5,650,000.00) 950,000.00 7,550,000.00 € 14,150,000.00

O Conceptual Design permite
definer os equipamentos, a
dimensao dos mesmos, a
dimensao das salas, a dimensao
dos armazéns, laboratorio,
utilidades, elaborar o layout e
obter os dados necessarios para
estimar o valor do investimento e

0s custos de operacao da
unidade de producao
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Plano de execucao

Inspec¢ao Infarmed

¢ Testes : Fabrico de Placebos

-
F —
O —
e

Qualificagdo dos equipamentos / Validagoes

Construcao e Fiscalizagao

m Seleccao de Fornecedores de Salas Limpas e HVAC

Sele¢ao de Fornecedores de Equipamento
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Selecao de Fornecedores de Equipamento - Cannabis

|

(-

Capacidade de Producao

Definido na User Requirement Specification. A capacidade de
producdo em quantidade por hora, ou volume processado
por ciclo.

Qualidade do produto

Obtencdo do melhor nivel de qualidade com poucas perdas e
idealmente o produto produzido com zero defeitos.

Zero Avarias

Pretende-se equipamento fidvel com zero avarias se se
efectuarem as manutencdes planeadas no tempo definido.
Sem corrosdo nem sistemas informaticos que ficam
bloqueados.

Suporte ao Cliente

O apoio ao Cliente é determinante numa Unidade Industrial.
A paragem de equipamentos representa pesadas perdas a
cada hora que passa. E importante poder receber pecas e
assiténcia tecnica em menos de 48h.

Melhor Preco/Qualidade

Por vezes o preco mais baixo ndo é a melhor solu¢dao para
uma Unidade Industrial. E importante fazer quadros
comparativos com os dados de cada Fornecedor.

DT Internacional

= Equipamentos Industriais Lda.
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Seleccao de Fornecedores de Salas Limpas e HVAC

Figure 20. Swirl diffuser Air-handling system with high-efﬁciency particulate air filters in air-handling unit
‘ l
* — | j . L3 ==
— ﬁ ’ GMP Guidelines

A instalagdo deve ser projetada de acordo com a
GMP. Deve impedir situagdo de contaminagdo cruzada.

| f ; , |

' | I ] 1

| P, | ~—~ TR — t

! S~ 1 1 ontgires ‘ —
A . | Normas de Seguranca

i . ‘ i . ! 2 As normas de seguranga sdo aplicadas. Por

! ! \ exemplo, instalagdo Explosion Proof .

| . -

Example of cascade airlock

(In most cases the internal pressure of the airlock is not critical. The pressure differential
between the two outer sides is the important criteria.)

Consumo de Energia

Numa Unidade de Produgdo Farmacéutica a maior
parte da energia electrica é consumida pelo HVAC

Ref2 : WHO Gwdelmes Annex 5 — Supplementary Guidelines on GMP for HVAC



https://manoxblog.com/2018/12/24/supplementary-guidelines-on-gmp-for-hvac-systems-for-non-sterile-pharmaceutical-dosage-forms-free-pdf-download/
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Seleccao de Fornecedores de Salas Limpas e HVAC

Qualidade da Construgao - Cannabis

A qualidade de construcdo de salas, condutas de ar, filtros, portas e
janelas, vai determinar os custos de operacdo da Instalacdo e os custos de
manutencdo.As perdas de ar devem ser reduzidas ao minimo.

Capacidade de Engenharia HVAC

') O projecto do Sistema HVAC é critico, para se atingir a qualidade de ar

\()_' pretendida, o numero de renovacdes e as diferencas de pressdo. No
processamento da Cannabis sera necessario considerer um maior numero
de renovacgdes do ar das salas.

Consumo de Energia em Operacgdo

U :) O consumo de energia electrica vai depender da capacidade de engenharia
—J HVAC que o fornecedor tem. Um projecto bem executado pode permitir
uma reducgdo de consumo de energia até 60%.

Suporte ao Cliente

O suporte ao Cliente é critico nos Sistemas de HVAC. Um problema neste
Sistema pode implicar a paragem de vdrias salas de Fabrico
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Selecao de Sistemas informaticos
ERP — Enterprise Resource Planning

FEATURING A\\\x Business -

27 Saje ORACLE  Rwersure Dimension

£)5Y5PRO M =Picor  deacom Integration

Dot s @mencaroce R y Complexity

LIMS — Laboratory Information Management System

: ‘ ! LabWay-LIMS®

Robustness

System Validation

/L ABWARE
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Conformidade

A fiscalizacdo de obra consiste no servigo
de verificacdo da real e efectiva
conformidade da construcdo com as
definicoes

Normas legais

Assegurar o cumprimento das Normas
Legais

[ | [ V.5 o v 4 o
ericiencias tecnicas
Comunicar ao dono da obra e ao
coordenador de projeto as deficiéncias
técnicas grave verificadas no projeto ou a

necessidade de alteragdo do mesmo para
a sua correta execugdo.

INDUSTRIAL CANNABIS OIL EXTRACTION UNIT: FROM CONCEPTION TO PRODUCTION
Construcao e Fiscalizacao

[P

Acompanhamento

Acompanhamento em tempo real e no
local da obra de modo a assegurar ao
dono de obra que a construgdo reune os
requisitos previstos em projecto ou
comunicar em tempo Util ao cliente sobre
as inconformidades detectadas. =

Assisténcia técnica

Assisténcia técnica ao coordenador de
projeto com interveng¢ao dos autores de
projeto, ficando também obrigado a
proceder ao registo desse facto e das
respetivas circunstancias no livro de obra.

Prazo e Custos

Controlar o prazo de execugdo e os custos
reais da construgao.
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Qualificacao dos equipamentos

All reliable Suppliers of
Equipment, Cleanrooms and
HVAC supply all the needed " | | N ——
documentation for S . Tacional S
qualification e

[=H
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Organizacao da Fabrica e startup

Startup - 08

Iniciam-se os primeiros testes completes nos
equipamentos

Startup Plan - 07

O plano de startup é elaborado e diariamente
verificado atarvés de reunides regulares.

Materias Primas - 06

As materias primas para os primeiros testes e
lotes sdo adquiridas e entram nas instalagdes.

Organograma - 05

Os Colaboradores sao organizados de acordo
com uma cadeia hierquica. O organograma
para uma fabrica de extracdo de oleo de
Cannabis é semelhante a utilizada na Industria
Farmacéutica, acrescida da Direcdo de
Segurancga

General
Manager

Production

Manager QA Manager

Logistics
Manager

Security Finantial &
Manager HR

Engineering
Manager

Laboratory
Manager

01 — Admissao de Pessoal

Os Colaboradores sdao admitidos de acordo com o plano
de admissdo definido

02 - Formacao do Pessoal

Os Colaboradores recebem Formagdo, na Empresa,
como sdo os fluxos de informagdo, como esta
organizada. E Formagdo em GMP, nos Equipamentos e
nos sistemas instalados

03 — Testes Equipamento

Sao realizados testes pontuais nos equipamentos para
verificar cada fungdo, descarga, carga.

04 — Startup ERP

O ERP sai da maquina de teste e entra em
produtivo. Iniciam-se os processos de entrada
de encomendas, planeamento da producdo,
compra de materiais, ordens de producado etc.
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Testes : Fabrico de Placebos de Cannabis

e Y
' DT Internacional

Equipamentos Industriais Lda.

&, =l
.—)

Analise de resultados
Em conjunto analisam os resultados, listam as
posiveis  melhorias  e/ou correcoes aos
procedimentos
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Fabrico dos primeiros lotes de oleo de Cannabis

Serao fabricados os primeiros lotes de
extracao de oleo de Cannabis.

Servem para testes e afinacao final dos
Equipamentos e dos processos.

Devem ser considerados lotes sé para
Ensaios que n3ao serao comercializados
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EU GMP — INFARMED

Para garantir que as op¢des efectuadas e
qgue tudo esta de acordo com as GMP, o
INFARMED procede a uma Inspecao das
Instalacdes. Posteriormente envia o
relatério da inspecao e apds recepgao da
| resposta, atribui o Certificado de GMP




Thanks.

Please feel free to contact me if you have any guestions or comments

O

. ‘3 3
Antonio Guedelha et
CEO

Pharmaium

Pharmaceutical Ingenium

Tel +351 930 579 467
amg@pharmaium.com
www.pharmaium.com
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