GRAPIPRANT

Indicado no tratamento da dor e inflamagao associados a osteoartrite em caes. O Grapiprant € um medicamento anti-
inflamatdrio ndo esteroide e ndo inibidor da ciclo-oxigenase. O Grapiprant é um antagonista seletivo do receptor EP4,
um receptor-chave da prostaglandina E2 que medeia predominantemente a nocicep¢do desencadeada pela
prostaglandina E2. Os efeitos especificos da ligagcdo da prostaglandina E2 ao receptor EP4 incluem vasodilatagao,
aumento da permeabilidade vascular, angiogénese e producdo de mediadores pré-inflamatdrios. O receptor EP4 é
importante na mediagdo da dor e da inflamagdo, porque é o mediador primdrio da sensibilizacdo dos neurdnios
sensoriais desencadeada pela prostaglandina E2 e da inflamag¢do desencadeada pela prostaglandina E2.

O grapiprant é pronta e rapidamente absorvido no trato gastrointestinal dos cdes. Apds uma dose oral tnica de 2
mg/kg, foram atingidos valores de Cmax e AUC de 1,21 pg/ml e 2,71 pug.h/ml no estado em jejum. As concentracdes
séricas maximas foram observadas dentro de uma hora apds a administragao da dose em jejum. A ingestao da dose
com a alimentagao reduz a biodisponibilidade oral, ou seja, a biodisponibilidade oral de grapiprant quando tomado
em jejum foi de 89% e quando tomado com alimentos foi de 33%, apresentando os valores médios de Cmax e AUC do
grapiprant uma reducdo de 4 vezes e 2 vezes, respetivamente. O grapiprant ndo se acumula no cdo apds administragdo
repetida. Nao se observaram diferencas relacionadas com o sexo na absorcao.

Posologia:

Administrar via oral e com o estdbmago vazio (por exemplo, de manh3d) e pelo menos uma hora antes da alimentagao
seguinte, uma vez por dia numa dose de 2 mg por kg de peso corporal. A duracdo do tratamento dependerd da
resposta ao tratamento observada. Como os estudos de campo se limitaram a 28 dias, um tratamento mais prolongado
deve ser cuidadosamente considerado, devendo ser monitorizado regularmente pelo médico veterinario. Dado que
os sinais clinicos de osteoartrite canina apresentados ndo sdo constantes, o tratamento intermitente poderd ser
benéfico em alguns cdes. Uso adequado em cdes com idade superior a 9 meses e com peso superior a 3,6 kg.

Precaugdes:

Precaugbes especiais para a utilizagdo segura nas espécies-alvo: O grapiprant é uma metilbenzenossulfonamida.
Desconhece-se se cdes com antecedentes de hipersensibilidade a sulfonamidas apresentardo hipersensibilidade a
grapiprant. Caso ocorram sinais de hipersensibilidade a sulfonamida, o tratamento deve ser descontinuado.

Administrar com cuidado em cdes que sofram de disfuncGes hepaticas, cardiovasculares ou renais preexistentes ou
doenca gastrointestinal. A administracdo concomitante de grapiprant com outros agentes anti-inflamatdrios nao foi
estudada e deve ser evitada.
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