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- Arnaud Darnis: introduction
- welcome - agenda
- 2min

« Public visé : vétérinaires

* Programme
Le PEA, que salt-on en 2023 ?
- Mode d'action
CAPdouleur - Cas de la littérature sur différents usages
gl vétérinaires
- Nouveautés en médecine humaine

Expériences cliniques avec le PEA en pratique
vétérinaire

- Utilisation du PEA seul

- Utilisation du PEA en approche multimodale

Dr Thi i

DVM, Fondateur de CAPDouteur

Dr Agnés Damnis : DVM, Vetozen

. scannez le QR Code ci-contre ou

sulvez le Len dinscription suivant pour le direct
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registration
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° PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE ’

ﬂLe PEA, que sait-on en 2023 ? \

» Mode d'action
» Revue bibliographique
> Nouveautés en médecine humaine

2° Expériences clinigues avec le PEA en pratique vétérinaire

» Utilisation du PEA seul
> Utilisation du PEA en approche multimodale

Qonclusion: Perspectives et usages du PEA versus CBD /

6 QAP‘d?E'\lePf www.capdouleurfr
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PEA: MODE D’ACTION
Amides d'acides gras ou fatty acid amides = FAA
0
OH
=N NV
X
PEA = PALMITOYLETHANOLAMIDE Anandamide
Médiateur endocannabinoide-like
Parenté structurelle a actions
et fonctionnelle anti-inflammatoire et analgésique
(+ hypersensibilité)
ALIAmides:
~——— famille d'amides d'acides gras a action Antagonisme Local de I'Inflammation Autacoide (ALIA)
6 QAP‘d?E'\lePf www.capdouleurfr
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PEA: MODE D’ACTION

nucleus

régulation négative

-

e ldegranulatlon | activation

) mﬂammatwn\y =

Della Rocca G, Gamba D. Chronic Pain in Dogs and Cats: Is There Place for Dietary Intervention with
Micro-Palmitoylethanolamide? Animals (Basel). 2021 Mar 29,11(4):952.

1° + Endocannabinoides
et action indirecte sur CB1 CB2

2° Fixation: SEC

» TRPVI
» GPR55
»> PPARa

3°Effet ALIA:
Autacoid Local Injury Antagonism
Autacoides antagonistes des lésions locales

grec
autos (auto) et acos (soulagement)
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PEA: MODE D’ACTION
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1° + Endocannabinoides et action indirecte sur CB1 CB2

INTERACTIONS AVEC LE SYSTEME ENDOCANNABINOIDE

Endocannabinoides

Anandamide (AEA)

2- arachidonoylglycerol (2-AG)
N-palmitoyl ethanolamide (PEA)
Oleoylethanolamide OEA

Homo linoleoyl ethanolamide
Docosa tetranyl ethanolamide

» De dégradation et de synthése
“fatty acid amide hydrolase" FAAH

CB1 CB1 & CB2

Développement
du cerveau

Neuroprotection

Régulation des
fonctions
reproductives

Réponse vasculaire
(vasodilatation)

Fonctions cognitives

(attention,
apprentissage, Contréle moteur
mémoire) (coordination)
Perception de
la douleur
Systéme
cannabinoide e —
endogéne sommeil et de
I"appétit
Régulation de la Modulation
prolifération des cellules immunitaire
néoplasiques
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PEA: MODE D’ACTION

1° + Endocannabinoides et action indirecte sur CB1 CB2

s ressenti émotionnel
via modulation activité
neuronale hippocampe

Cellules gliales

N TNFa, IL-6, IL-18
7114, 1L-10

CAPdouleur

CHANGE ANIMAL PAIN

e

Neétos,, 4
aetOL;n 7

 GABA et AcCholine :
™ spasmes et crampes

7 NAde la SGPA
GG racine dorsale

')Transport CB1-CB2

vers N1
et M excitabilité :
N canauxCa 7 K

3

» Anandamide (arachidonoyléthanolamide
AEA) : agoniste complet du CB1
et partiel du CB2.

 2-arachidonoylglycérol (2-AQG) :
agoniste complet du CB1
et du CB2.

PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE ‘\’

PEA: MODE D'ACTION
1° + Endocannabinoides et action indirecte sur CB1 CB2

e

Netos=. 4
aetOL;n 7

(\s PEA

EC-like

e
5
¢
CcB2

N

Membrane cellulaire

Récepteurs classiques

CAPdouleur

CHANGE ANIMAL PAIN
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PEA: MODE D’ACTION
2° Fixation: TRPV1 - GPR55 - PPARa

PEA

Fc.tike\#\'

. TRPV-1 (Transient Receptor
Potential Vanilloide), GPCR55, GPCR119.

. PPAR-a (Peroxisome
Proliferator-Activated Receptor alpha).

PPAR-a
) Recepteurs alternatifs Noyau
e g'&?rqunl.e#.': www.capdouleurfr
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PEA: MODE D'ACTION
2° Fixation: TRPV1 - GPR55 - PPARa
L —
TRPV1 Uit &
\ I:;‘g = Réle clé dans la nociception
Transient Receptor Potential TREK-1 ‘/(,‘\/
Vanilloid 1 o o
Diet, Lipoxygenasos,
adipose tissue Cycwoox»qog“zbnzm —_—
i .
PPAR« gy Y% ~ Homéostasie
O 4 lipidique et glucidique
Récenteurs nuclaires activés par wi s Facteurs de transcription activant les génes
les pz)”fémteurs de pe,oxisomis qui contrélent la douleur et I'inflammation.
Neuro-transmetteur ° .o °
Il Liaison du
GPR55 O\ o teet? Activation protéine G: 2nd messagers:
o - AMPc - PKA et PKC
Récepteurs membranaires . . .
couplés aux protéines G A 4 *'Q(W » ~ signal nociceptif
L0 4 > hypersensibilisation
\W » inscription dans la durée
Tt 00| iomaue
:\mv;‘l!?m:ie Mniulnlondes:’n:ux‘|onlq‘:es . \.\
e g A”Pr d\gl}nl‘eylf{l: la protéine pardes sous-uniés de protine ons
10
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PEA: MODE D’ACTION
3° Effet ALIA:
Autacoid Local Injury Antagonism = Autacoides antagonistes des Iésions locales
grec autos (auto) et acos (soulagement)

MC s N
L \
‘<%, | dégranulation | activation I inﬂammationk

Autacoides
= facteurs de modulation produits localement a la demande
influencant localement la fonction des cellules et / ou des tissus,
et qui sont par la suite métabolisés dans les mémes cellules et / ou tissus

- Gugliandolo E et al. Palmitoylethanolamide and Related ALIAmides: Prohomeostatic Lipid Compounds for Animal
e CAPdouleur Health and Wellbeing . Veet. Sci. 2020, 7, 78;

11
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PEA: PERSPECTIVES D’UTILISATION
SOULAGEMENT DE LA DOULEUR?

1°# analgésique
Pas de « du seuil de la douleur physiologique des animaux ou de 'homme
2° = antihyperalgésique ? ! 3° = antiinflammatoire

« Facteurs excitateurs gliaux:

Glutamate Cytokines Effets autacoides antagonistes des lésions locales

uG
N
N—
! inﬂammationw\t

. | dégranulation

| activation

DiCesareMannelliL et al. Delay of Morphine Tolerance by Palmitoylethanolamide. BioMed Res. Int. 2015, 894732.
- Luongo,L et al. Palmitoylethanolamide Reduces Formalin-Induced Neuropathic-like Behaviour through Spinal
G CAPdouleur Glial/Microglial Phenotypical Changes in Mice. CNS Neurol. Disord. Drug Targets 2013, 12, 45-54

12
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SOULAGEMENT DE LA DOULEUR?

1°# analgésique
Pas de « du seuil de la douleur physiologique des animaux ou de 'homme
° = antihyperalgésique ? ° = antiinflammatoire

PEA Effet ALIA

Antagonisme Local de I'Inflammation Autacoide
+ dégranulation des mastocytes

{ libération de médiateurs pro-inflammatoires

1993: L'équipe de Rita Levi-Montalcini découvre le premier
mécanisme in vivo sur les mastocytes

. . o /4
° PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE \”’
PEA: PERSPECTIVES D'UTILISATION

Arthrose et inflammation
Mastocytes: orchestration inflammation (néovascularisation) » VGEF et neuroinflammmation + NGF

JOINT TRAUMA or OVERUSE->
Atered biomechanics,
instability, damage

Osteoarthritis
and Cartilage

Osteoarthritis

PEA

« recrutement des mastocytes
sur le site de l'inflammation

« dégranulation des mastocytes

Sokolove J, Lepus CM. Role of inflammation in the pathogenesis of osteoarthritis: latest findings
e CAPdouleur and interpretations. Therapeutic Advances in Musculoskeletal Disease. 2013,5(2):77-94.
CHANGE ANIMAL PAIN www.capdouleurfr
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PEA: PERSPECTIVES D’UTILISATION
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AMELIORATION QUALITE DE VIE? ACTION PRO HOMEOSTASIQUE DU PEA

Systeme
musculo-
squelettique

Biomodulation naturelle par effet ALIA autacoide

Astrocyte
Microglie

Action locale directe et indirecte sur:
» Récepteurs
Tractus » Différentes populations cellulaires

hestnal » Organes

Systeme
nerveux

Macrophage

Les EC sont directement libérés des membranes
cellulaires, ce qui les distingue d'autres messagers
(neurotransmetteurs ou hormones) qui sont
synthétisés a un endroit mais agissent globalement
dans 'organisme.

Tractus

Mastocyte
urinaire

Aloe, L, Leon, A, Levi-Montalcini, R. A proposed autacoid mechanism controlling mastocyte behaviour. Agents
Actions 1993, 39, C145-Cl147.

v LAFuULULeUl Levi-Montalcini et al. A Nerve Growth Factor: From Neurotroph into Neurokine. Trends Neurosci. 1996, 19, 514-520. www.capdouleurfr
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REVUE BIBLIOGRAPHIQUE

INFLAMMATION PAIN
Available online at www.sciencedirect.com o
AP . The
°.” ScienceDirect .
vmﬂm J‘]uﬂ]ﬂl Extravasation et .
The Veterinary Journal 173 (2007) 21-30 Sornatic inflammatary pain
wwwelsevier.com/locate/tvjl mechanical
Oedema
Review and thermal hyperalgesia
. . Lo L
Palmitoylethanolamide, endocannabinoids and related Erythema in cals wilh - Wiscoral inflammatory pain
bimi . ds i . . . eosinophilic plague Lvigcano-vieoaral
. ;anna 1m1mett;: co!'np(;’un s }nl pr0t§ctlon agalpst tlssue ) and :‘W""ic hyper-refiexia
. granuoma
inflammation and pain: Potential use in companion animals ropathic pain
G. Re **, R. Barbero ?, A. Miolo °, V. Di Marzo © mechanical neurapatbic
hyperalgesia
* Department of Animal Pathology, Division of Pharmacology and Toxicology, Faculty of Veterinary Medicine, University of Turin,
Via Leonardo da Vinci 44, I-10095 Grugliasco (TO), Italy
® Scientific Information and Documentation Centre, Innovet Italia Srl, Viale Industria 8, 1-35030 Rubano, Italy
 Endocannabinoid Rescarch Group, Isttute of Biomolecular Chemistry, Consiglio Nazionale delle Rcerche, Via Campi Flgrei 34,
130078 Pozzuol, Napol, Ity
ttching in cats with

eosnophilic plaque and
ecsnophilic granuoma

PRURITUS

16
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REVUE BIBLIOGRAPHIQUE

_ 2022
E biomolecules nln\ry

. 4 . Veterinary Dermatology
Palmitoylethanolamide and Related ALIAmides for Small

Animal Health: State of the Art

Glorgia della Rocea "+ a Vet Dermatol 2015; 26: 432-6101 DO 10.1111/vde. 12250

' Efficacy of ultra-micronized palmitoylethanolamide in
canine atopic dermatitis: an open-label multi-centre
study

Chiara Noli*, M. Federica della Vallet, Alda Miolot, Cristina Medorit, Carlo Schievano} and
The Skinalia Clinical Research Group'

Etude ouverte et multicentrique sur 160 chiens atteints de DAC.
PEA 10 mg/kg SID
Evaluations a JO et J56: PVAS, CADLI, QoL
¢ Prurit
58 % des chiens montrent une réduction de plus de 2 points
30 % = pas de prurit

YV V V

» « CADLI
62 % rémission (CADLI <5).

» QoL significativement améliorée

(CAP‘do H\le ur www.capdouleurfr
17
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+ PSS et PSI CBPI
A ' B
> 13 CHIENS OA " | e
. s T
> PEA 24 mg/kg + quercetin g . g
N | . 255 #55
»  Succeés (réduction >1) chez 54,5% # I g
. N . AT 45 245
des chiens dés la semaine 2 £g | g
: . é 3.3 E3s
» Score boiterie et analyse £ | £
. . 25 =1
dynamique améliorés |
lime (week) ' lime (week)
Figure 7. Dietary administration of PEA-q to privately owned dogs with chronic pain reduced
the CBPI score. (A) During the four-week treatment, the mean severity of pain on PSS decreased
significantly (%, p = 0.023). (B) The decrease of mean PIS was already statistically significant at the
first control (week 2) and maintained a statistically significant decrease at the end of the study (week
4) (%, p = 0.009 for both comparisons). Drawn from data presented in [265].
Vezzoni, A,; Crupi, F.; Boiocchi, S.; Boano, S. Effect of Palmitoylethanolamide Co-Ultra Micronized with Quercetin in Dogs with
Osteoarthritis by Means of Dynamic Gate Analysis and Canine Brief Pain Inventory Questionnaire. In Proceedings of the 5th World
Veterinary Orthopaedic Congress ESVOT-VOS, Barcelona, Spain, 12-15 September 2018; pp. 771-772.
(CAP‘do H\le ur www.capdouleurfr
18
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MEDECINE HUMAINE

Snd Onders fr eprins o e behamscince 491
O & e Dl Drg e 1, 18.491455

POSTHOC ANALYSIS OF A CLINICAL TRIAL

P
LII Micronized Palmitoylethanolamide: A Post Hoe Analysis of a Controlled
> Study in Patients with Low Back Pain - Sciatica -
=

@ cApdouteur

20/11/2023

Cohorte de 636 patients souffrant de lombalgie - sciatique.

PEA:

600 mg/jour, environ 10 mg/kg

“ extrémement efficace pour soulager la sensation douloureuse
“tendance a améliorer la fonction *

Gruccu G et al. Micronized Palmitoylethanolamide: A Post Hoc Analysis of a Controlled Study in Patients with Low
Back Pain - Sciatica. k

2019 Aug; 18(6): 491-495.

www.capdouleyrfr
19
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MEDECINE HUMAINE
Journal of Pain Research Dove;
3 CASE SERIES

Therapeutic utility of palmitoylethanolamide
in the treatment of neuropathic pain associated
with various pathological conditions: a case series

Pain Physician 2016; 19:11-24 « ISSN 1533-3159

Systematic Review

Palmitoylethanolamide, a Special Food for
Medical Purposes, in the Treatment of Chronic
Pain: A Pooled Data Meta-analysis

Antonella Paladini, MD, PhD', Mariella Fusco, PhD?, Teresa Cenacchi, MD, PhD?,
Carlo Schievano, PhD*, Alba Piroli, MD, PhD?, and Giustino Varrassi, MD, PhD®

» «douleur 40 a 80 % des cas (EN)
> entre 19 et 32Me semaine

» polythérapie antalgique

» PEA: ¢ activation mastocytes et c. gliales

» score de douleur < 3 chez 81% des patients
traités par PEA

» Versus 40,9% chez les patients du groupe
témoin apres 60 jours de traitement.

@ cApdouteur

20
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MEDECINE HUMAINE: TROUBLES COGNITIFS

Front Psychiatry. 2022; 13: 1038122. PMCID: PMC9650099
Published online 2022 Oct 28. doi: 10.3389/fpsyt.2022.1038122 PMID: 36387000

Therapeutic effect of palmitoylethanolamide in cognitive decline: A systematic review and
preliminary meta-analysis of preclinical and clinical evidence

Marco Colizzi," !+ 2+ Riccardo Bortoletto, ! -2+ ¥ Chiara Colli, '+ T Enrico Bonomo, ! Daniele Pagliaro, ' Elisa Maso, !

Gianfranco Di Gennaro, ® and Matteo Balestrieri !

Neurodégénérescence associée a dommages oxydatifs + neuroinflammmation
+ dysfonction microvasculaire et de la barriere hémato-encéphalique.
+ synthése accrue de molécules de signalisation lipidique (dont PEA) en tant que tentative endogéne pour:
» contrer ces mécanismes pathophysiologiques
» rétablir I'équilibre homéostatique
PEA améliore les fonctions neurocomportementales
» 1 stress oxydatif
» ¢ activation microglie / B-amyloide
Les preuves précliniques suggérent que la PEA pourrait agir comme un médicament modifiant la maladie au stade
précoce d'un trouble neurocognitif, tandis que son effet protecteur dans le trouble avéré peut étre moins pertinent.

Objectif = réduire temporairement la gravité des symptémes

A

CHANGE ANIMAL P

Edgyleg( www.capdouleurfr
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PEA: PERSPECTIVES D'UTILISATION

AMELIORATION QUALITE DE VIE? PEA ET TROUBLES COGNITIFS

Déficit des activités cognitives:

Syndrome Dysfonctionnement Cognitif

ou SDA: Syndrome de Dysfonctionnement lié a I'Age

maladie neurodégénérative progressive des chiens et chats agés
résultant en une diminution de la fonction cérébrale supérieure

» déclin progressif des fonctions cognitives (I'ouie, la mémoire, la perception et la
conscience)

» changements dans les interactions sociales avec les humains, les animaux

» changements dans les habitudes de sommeil.

Prévalence: 14% a 22%
> avec l'age: 41% > 14 ans
68% >15ans

J perception de I'’environnement
4 traitement des informations

11
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PEA: PERSPECTIVES D'UTILISATION

AMELIORATION QUALITE DE VIE? PEA ET TROUBLES COGNITIFS

NORMAL SIZE OF  ATROPHIED INCREASED SIZE OF
LATERAL VENTRICLE ~ CORTEX LATERAL VENTRICLE

HEALTHY CORTEX

[reseanae ]
The domestic cat as a natural anir
of Alzheimer's disease

== A < -~ XD,
- b i, HEALTHY OLDER BRAIN OLDER BRAIN WITH DAMAGE

» Altération protéine tau:
désorganisation de l'architecture neuronale + dégénérescence neurofibrillaire

» Dépdt de plagues amyloides génératrices de radicaux libres
» Les RL dégradent les lipides:
s, » Altération perméabilité membranaire et métabolisme cellulaire
> « DHA
ur www.capdouleurfr
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AMELIORATION QUALITE DE VIE? PEA ET TROUBLES COGNITIFS
Acronyme | Signification Exemples
D Disorientation - incapacité a trouver son chemin dans la maison ou autour d'objets
(Désorientation) | chien qui demeure immobile
| Interaction - réduction des interactions sociales
(Interaction) - peurfirritabilité
S Sleep (Sommeil) |- augmentation de I'activité nocturne
- vocalisations nocturnes
H Housetraining - malpropreté dans la maison
(Propreté/ - incapacité d'apprendre de nouvelles commandes ou de répondre
Education) 4 des ordres connus
A Activity (Activité) |- réduction de |'exploration/du jeu
- errance
- comportements répétitifs
A Anxiety (Anxiété) |- augmentation de l'anxiété quand le chien est laissé seul
- animal plus réactif/peureux
Benzal AS, Rodriguez AG. Recent developments in Canine Cognitive Dysfunction Syndrome.
Pet Behaviour Science | 2016, Vol. 1, 47 - 59.
ur www.capdouleurfr
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AMELIORATION QUALITE DE VIE?

Applied Animal Behaviour Science

Assessment of severity and progression of canine cognitive
dysfunction syndrome using the CAnine DEmentia Scale (CADES)

Aladar Madari*', Jana Farbakova', Stanislav Katina®, Tomas Smolek, etr Novak,

Tatiana Weissova. Michal Novak, Norbert Zilka“

PEA ET TROUBLES COGNITIFS

SCORING CADES :
issement normal
ysfonctionnement cognitif bénin

Score 0-7
Score 8-23

Score 24-44 = Dysfonctionnement cog
Score 45-69 = Dysfonctionnement cog
Score 70-95 = Dysfonctionnement cognif

Composantes CADES

Jour |  Date ';"’(i:)s B: o PG
Interactions. . "
Propreté | sommeil /
Eosiales éveil
o | 18072023 | 7 2325 2125 10725 1820 81
B - . D I-A-A H S
= a
socal e s Tequenty preseot i dogs wt mplment (40%). 675 of dogs 80 L]
b L .
»
P

don synicome (€05 reprsents s

Yoot g

ot ko e 5

9

5/07/2023
Evalic

© Total CADES

5 Domaine Bt Interactions sociales

B Domaine D: Cyclos de sommell / évell

B Domaine C: Propre

Domaine At Orientation

PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

PEA: PERSPECTIVES D'UTILISATION

AMELIORATION QUALITE DE VIE?

functions

DISHA
Drug and dose Mechanism of action categories
improved
1 ible inhibitor of monoamine oxidase B. Improves
05-1mgkg/24h (nthe  the levels of catecholamines in the brain cortex, promotes free radical I-S-A
morning) scavenging and protects nerves from degeneration
Metilxantine improves blood flow to the brain, inhibiting thrombus
Propentofylline' formation and reducing peripheral vascular resistance. It enhances DA
2)5-5mg/kg/12h nutrient input to brain cells and increases the production of adenosine,
a fur T ide for mif i I
Nicergoline? Improves brain blood flow and activates cerebral metabolism. There A
0,25-0,5mglkg/24h are few studies about the effectiveness in the treatment of CCD.
Adrafini’ i
2omgrig2eh Enhances the noradrenergic system S-A
3‘?@2@2" Inhibitory neurotransmitter s
Gab: cg Inhibition of the voltage-dependent calcium channels in the
maauapentm presynaptic membrane decreasing the release of excitatory s
-30mg/kgB-12h h
neurotransmitters.
N 1D An isomer and a precursor of slallc aclds These are the most
ma;i‘;iglr;ir;e‘ abundant terminal jugates on D-S
P0mgldog'24n eukaryotic cell surfaces and are mvolved in a variety of cellular

(1) Landsberg etal. 2012, (2) Dewey 2008, p. 126, 3) nagawa et al. 2005, ¢) Nagasawa et al. 201¢

Landsberg, G.M.,, Nichol, J,, and Araujo, J.A. 2012. Cognitive dysfunction syndrome. A disease of canine and feline brain aging.

PEA ET TROUBLES COGNITIFS

Drug and dose

Mechanism of action

DISHA
categories
improved

Phenobarbital®
25-5mgkg/12h

Enhancement of post-synaptic neuronal inhibition by
increasing responsiveness to GABA

S and anxiety

Diphenhydramine?
2-4mg/kg/8-12h

Serotonin reuptake inhibitor

s

Trazodone®

2:5mglkg as needed up to 8-10
mglkg/8-12-24h

Serotonin 2A antagonist/ reuptake inhibitor

Anxiety

Diazepam®
05-22mglkg/6-8-12h

Al i il potentiate the effects of GABA by

Alprazolam®
0,02-0,1mg/kg/6-8-14n

Oxazepam®
0.2-1.0 mgrkg/12-24h

increasing the affinity of the receptors for the
neurotransmitter at the GABA-A receptors

S and anxiety

anae

BT:S:;ZT Selective serotonin agonist

Fluoxetine® = 3 s 2
e Selective serotonin reuptake inhibitor 1 and anxiety
mg/kg/

(1) De Risio and Platt 2014, p. 374, (2) Landsberg et al. 2013, p.418,(3) Jaggy 2010, p.486, (4) Jaggy 2010, p.488, (5) Landsberg et al. 2013, p.419

Veterinary Clinics of North America-Small Animal Practice 42: 749-768.
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REVUE BIBLIOGRAPHIQUE

B animats iy Neurodégénérescence associée a neuroinflammation orchestrée dans le SNC par:
s;;h sl nd Unscmtl Do Agng Pt » Astrocytes + m!croglles: phénotype pro-excitateur
Potenpal Benets from Palmitoylehanolamide. & " > Mastocytes résidents

Nutritional Intervention

Caerina Scuder 4 and Lreszo Golin

pm . Controlled | Uncontrolled

SR ER TS
w NEUROINFLAMMATION =

Gutamate

si—y

Iy mportant 0 e copiv dcins. Knowdgsof

@

Mast cell

e b scomplh sl b .

RECOVERY

SUCCESSFUL BRAIN AGING UNSUCCESSFUL BRAIN AGING

Scuderi C, Golini L. Successful and Unsuccessful Brain Aging in Pets: Pathophysiological Mechanisms behind Clinical Signs and
‘ CAPdouleu Potential Benefits from Palmitoylethanolamide Nutritional Intervention. Animals 2021, 11, 2584. h
CHANGE ARIRAL PAIN www.capdouleurfr
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PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE \\/étg\v,j
REVUE BIBLIOGRAPHIQUE _

AMELIORATION QUALITE DE VIE? PEA ET TROUBLES COGNITIFS

150 -

g

{pmol /ml)
b

Age-related
brain injury

| AB generation
| AB aggregation

‘Time from PEA-um
oral administration (h)

Levels of 2-AG in dog plasma

Unsuccessful
brain aging

+ PEA endogéne

i Successful
solving neuroinflammation brain aging

+ PEA micronisé ?

MEMORY

* Stronger LTP

Neuroinflammation severity

| anti-oxidant enzymes
1 ROS
1 lipid peroxidation

Time

Scuderi C, Golini L. Successful and Unsuccessful Brain Aging in Pets: Pathophysiological Mechanisms behind Clinical Signs and
‘ CAPdouleu Potential Benefits from Palmitoylethanolamide Nutritional Intervention. Animals 2021, 11, 2584. h
A
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e PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE t”’
PEA: PERSPECTIVES D'UTILISATION

»j%‘ e PEA micronisé: 1 biodisponibilité % .

:; mP.' 100 mg / capsule @‘ .

i (PEEEELE ,

" idol°PEA & 1

| Palmidol’?

> et bien-étre

xu;«m“”‘“o‘a
+ Astaxanthine
pigment
@ 10 mg/kg SID faﬁ\ille des xantophylles (caroténoides)
algues séchées - krill
15 mg/kg SID puissant antioxydant. 550 > Vit E
e g&rp‘qg!ﬂl.ergf www.capdouleurfr
29
e ’
PEA : ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE et
- Casclinique n°1:
30

15



20/11/2023

e PEA : ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

Cas clinique : boiterie

Commeémoratifs

Border Collie femelle stérilisée, 12 ans

Score d'état corporel 6/9 : surpoids modéré

Boiterie antérieure gauche, évoluant depuis 15 mois

Difficultés a se lever aprés un temps de repos + boiterie 2/5 pendant 5-10 minutes
Boiterie jusqu'a 3/5 aprés 45-60 min de promenade, majorée la journée du lendemain

Examen orthopédique

@ cAPdouteur

31

e PEA : ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

Cas clinique : boiterie

Commémoratifs

Plan de traitement : Acupuncture : 3 séances a 3 semaines d'intervalle

Plan de traitement suite : Phytothérapie a visée anti-COX, LOX et métalloprotéases :

EPS Scrofulaire, Cassis, Mélilot : 4 semaines de traitement

Dans les 2 cas: rechute apres 4-5 semaines apres la fin du traitement

@ cAPdouteur

32
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@ PEA : ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE ’

Cas clinique : boiterie

Commémoratifs

Bilan radiologique (F+ P, Coude et épaule) :
Composante arthrosique discréte, compatible avec son age

Composante neuroinflammatoire combinée probable

@ CAPdouleur www.capdouleurft

33
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Cas clinique : boiterie

Plan de traitement

12

11
* PEA en monothérapie 60 jours 10
300mg SID (le matin)

9
8
o e . 7
Suivi CSOM sur 4 mois 7 e
6
+ Score d'état corporel de 5/9 : 5
poids idéal 4
3 3
2 2 2
1 1 1
. | : -—ﬁg' ;
° ] o ] o ] o ] ] -
Jo J16 Jas )59 J117
19/07/2023 04/08/2023 02/09/2023 16/09/2023 13/11/2023
Eval-1-C Eval-2-C Eval-3-C Eval-4-C Eval-5-C
- Total CSOM
[ Marcher
M Bouger aprés une période de repos
M Bouger aprés une période d’exercice
@ CAPdouleur www.capdouleurft

34

17



20/11/2023

e PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

- Casclinique n°2:

CHANEL

9
\\ ’” -

Veéto:,, 4

35

e PEA : ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

\éto

Cas clinique n°2

Commeémoratifs

Chat européen femelle
Stérilisée, 6 ans

Vit en maison, avec acces a l'extérieur
Bonne entente avec les 2 chiens de la maison

« Crises » depuis 8 a 10 mois

Quotidiennes depuis 2 mois (20-30 minutes)

CAPdouleur

CHANGE ANIMAL PAIN

36
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@ cApdouteur
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9
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° PEA : ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

Cas clinique : Syndrome d’Hyperesthésie Féline

Commeémoratifs

Syndrome d'Hyperesthésie Féline :

- Léchage compulsif localisé

- Mouvements saccadés langue et oreilles
- Rolling Skin Syndrom

- Agitation majeure, avec bonds

- Malpropreté urinaire fréquente (1 seul bac a litiere couvert)

- Pas d'atteinte des relations sociales
- Pas d'automutilation

@ cAPdouteur

39

° PEA : ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

Cas clinique : Syndrome d’Hyperesthésie Féline

Plan de traitement

Acupuncture, 1 séance 05 Mai : Sensibilité marquée des premieres vertebres caudales
Mise en place d'un second bac a litiere ouvert et de grande taille

PEA :100mg SID (le matin)

@ cAPdouteur

40
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Suivi CSOM sur 6 mois

e PEA : ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

Cas clinique : Syndrome d’Hyperesthésie Féline

,

éto

(1 le O5 Mai) n
10 s
Notation CSOM un peu délicate a attribuer o °
entre «souvent » et « trés souvent » 8
7
6
3 crises observées, entre Juin et Octobre, : °
quelgues minutes max . °
23 /06, 31/07 et 11/09 3 = 2 2
2 2 2
Malpropreté : 1 seul épisode depuis Mai * - . ‘ . -
o
Jo 131 1178
12/05/2023 12/06/2023 06/11/2023
Eval-1-C & Total CSOM ) Eval-2-M o . Eval-3-M
CSOM au augmentation récente : B Douteurs on déchargon électnases parculibrement menses ot bréves
3 jours sans traitement, ® Léchage localisé
prise alimentaire parfois incertaine
e 9’:\349%3&'5 www.capdouleurfr
41
e PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE
eto )

Eden Caniche M 06/03/2009
CD:17/05/2022 14 ans 5,1kg

VVVVVVVYVYVYY

Douleurs ostéo-articulaires
Hanches et région thoraco-lombaire
Refus de sauter

Léchage pattes (paresthésies)
Anxiété

Allodynie avec agressivité
Troubles cognitifs

Grande sensibilité aux bruits
Aboiements

« Semble perdu »

Insuffisance hépatique ALAT 211

21
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@ cAPdouteur
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PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE “’

EVALUATION DOULEUR: CSOM

=
N

[T
o r
©°
o

© W N W & 0 O N O ©

Jo
17/05/2022
Eval-1-C

@ Total CSOM
[ Sauter
M Douleurs en décharges électriques particuliérement intenses et bréves

EVALUATION SDC: CADES

Composantes CADES

Poids.

Jour | Date | fEOS

s [220s203] s 1225

52
®
SCORING CADES :
Score 0-7 = Vieillissement normal
Score 8-23 = Dysfonctionnement cognitif bénin
Score 24-44 = Dysfonctionnement cognitif modéré
Wl Score 45-69 = Dysfonctionnement cognitif sévere [
22 Score 70-95 = Dysfonctionnement cognitif extréme
12 ‘
8 10
Jo
22/05/2023
Eval-1-C
( ynie)

M Réaction douloureuse inédite au ou a un éve non

@ cAPdouteur

44
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e PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE t’
eto
Eden Caniche M 4,3 kg 06/03/2009 5,1kg
CD:17/05/2022 14 ans
» Bedinvetmab 5mg SC
» Gabapentine 20mg BID
» PEA Palmidol 100mg SID
° 9’:\349%‘?&'! www.capdouleurfr
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e PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE t’
éto
18 mois
12
11
11 (Y
%g X14
10
9
8
7
6
5
a 4 4
3 2 ° H
2 2 2
2 ® ®
. 1 1 o & 11 1 I 11 11 1
o . oo ool 0 I L
Jjo 127 J104 J223 1329 Ja40 546
17/05/2022 13/06/2022 29/08/2022 26/12/2022 11/04/2023 31/07/2023 14/11/2023
Eval-1-C Eval-2-C Eval-3-C Eval-5-C Eval-6-C Eval-7-C Eval-8-C
@ Total CSOM
[ Sauter
B Douleurs en décharges électriques particuliérement intenses et bréves
M Réaction inédite au ou a un éve non eux (. ynie)
° QAP‘d\Q H}?y r www.capdouleurfr
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° PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE P
ez
95
20
85
80
75
70
65
Z‘; 52 Score 45-69 = Dysfonctionnement cognitif sévere
50 L2
45
40 fYal Score 24-44 = Dysfonctionnement cognitif modéré 3.7
35 B — .
30 ¢ —— o 25
25 22 B
20
15 12 € 13 14 14
5 4
0 o o o
J0 170 J143 1176
22/05/2023 31/07/2023 12/10/2023 14/11/2023
Eval-1-C Eval-2-C Eval-3-C Eval-4-C
@ Total CADES [Tl Domaine A: Orientation spatiale
[l Domaine B: Interactions ial N D ine C: Propreté
B Domaine D: Cycles de sommeil / éveil
CAPdouleur www.capdouleurfr
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Vetoze, 4

PERSPECTIVES ET USAGES VERSUS CBD

®
(MPase— W&
i, n.n ° N MPa @
Palmidol'PeA i palmidot Q
—4‘”” W - VS o
CAPdouleur www.capdouleurfr
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Veto o,

LIMITES D'UTILISATION DES PHYTOCANNABINOIDES

Cannabis pour les douleurs
ostéoarticulaires: un véritable espoir
ou un simple effet de mode ?
Can ticular pain: a real hope or
as

Cart blancheauDr MarcLivaue
Cannabis thérapeutique : beaucoup de bruit
pour rien ? &

MarcLiviaue’, Laurs Martin e’ O,

larevuedupraticien

crédit Anna Marin

CAPdouleur www.capdouleurfr
49
° PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE oy
e OL, 7
DE VRAIES POTENTIALITES
Propriétés anxiolytiques
Homme et modeles animaux (rats et souris)
Implication du systéme sérotoninergique
CAPdouleur www.capdouleurfr
50
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° PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

DE VRAIES POTENTIALITES

Ve
Propriétés anxiolytiques
Homme et modeles animaux (rats et souris)
Implication du systéme sérotoninergique

-

-

Propriétés myorelaxantes

» Spasticité de la Sclérose en Plaques

» Tremblements de la Maladie de Parkinson

» Myoclonies, contractures musculaires, RSS ...

\

CAPdouleur

CHANGE ANIMAL PAIN
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° PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE

CBD: DE VRAIES POTENTIALITES

Propriétés anxiolytiques
Homme et modeles animaux (rats et souris)
Implication du systéme sérotoninergique

Propriétés myorelaxantes

» Spasticité de la Sclérose en Plaques

» Tremblements de la Maladie de Parkinson 2
» Myoclonies, contractures musculaires, RSS ... #

Propriétés antalgiques ?
Douleurs neuropathiques > inflammatoires ??

®

CAPdouleur

CHANGE ANIMAL PAIN

52
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LIMITES D'UTILISATION DES PHYTOCANNABINOIDES
Pharmacocinétique

J [ ]

Métabolisme Phase | = oxydation / cytochromes

PHYTOTHERAPIE Tnhibiteurs CYPA50 ﬂ 1o, k& ——
o Millepertuis + ISRS Principaux médicaments menant 3 | -cOn20¢ e U one
@ Syndrome sérotoninergique un surdosage antidépresseurs tricycliques
o CBD +ISRS Tnducteurs CYPA30 N "
incipaw i menant é ital, rifampicine, phénytoin,
ONCBDEZEZD) un sousdosage carbamazépine, spironolactone,

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

B]LPDISPOhN I Btl.LlTE CBD: puissant inhibiteur cytochrome P450
passage hepatique + concentrations sériques BZD - inhibiteurs calciques — ISRS AD3C - Opioides
° Q&qu!ﬂ«lﬁ% www.capdouleurfr
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LIMITES D'UTILISATION DES PHYTOCANNABINOIDES

|

CBD AND OSTEOARTHRITIS (OA) IN DOGS

OA affects 1in 5 adult dogs.

oil may allow you 10 reduce other
s for in management

2mg of CBD o daily can

improve comfort and

mobilty for dogs with OA

-
’ 3 damage from OA related joint inflammation

o O
i
35 5%

FAUSSES INFORMATIONS

formation ASV

Et la vente CBD au comptoir présente
d'autres avantages..

DERIVES COMMERCIALES

AUTOMEDICATION / INTOXICATIONS

@ cAPdouteur
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USAGE PEA VERSUS CBD

a N

F’E;.A
® @ —
&(‘ » Stimulation SEC
& @ > Antiinflammatoire
T » Autacoides antagonistes des |Iésions locales
>N » Pro-homéostasie
» Arthrose ?
U » Troubles cognitifs ?
k> Innocuité /
e 9’:\349%3&'5 www.capdouleurfr
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e PEA: ENDOCANNABINOIDE D'INTERET VETERINAIRE .
eto
MERCI POUR VOTRE ATTENTION
PEA /}’i
b ) il F
(]
5 -
@)
QUESTIONS
e 9’:\349%3&'5 www.capdouleurfr
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