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INTRODUCCION

Este Simposio pretende dar una visién panordmica de los
recientes avances en el drea de la sefializacién purinérgica,
que es una de las mds antiguas y posiblemente el sistema de
sefializacién intercelular mds extendido en los seres vivos. Se
prestard especial atencién a la funcién fisiolégica y patoldgica
de los nucledtidos extracelulares, principalmente ATP vy sus
receptores conocidos como P2, que se distribuyen en dos
familias P2X y P2Y. Estos receptores son dianas terapéuticas
muy valiosas y una de las zonas mds fértiles de la

investigacién farmacolégica en la actualidad.

La accién antitrombética del clopidogrel (Plavix), un
antagonista del receptor P2Y12, marcé un hito en la
prevencion de los accidentes cerebro vasculares y ataques
cardfacos recurrentes, y es la punta del iceberg de posibilidades
terapéuticas todavia ocultas. El papel de los receptores P2X3
en la nocicepcién, el protagonismo de los receptores P2X4 en
las enfermedades inflamatorias y el papel destacado de los
receptores P2X7 en las funciones sindpticas y las enfermedades
neuroldgicas, abre nuevas posibilidades para la comprensién y

un mayor control de estas dianas terapéuticas.

Ademds, es necesario tener en cuenta que los receptores
P2 interaccionan con otros muchos receptores de diferentes
vias de sefializacién en funcién del tipo de célula. La
presencia y concentracién de ATP en el medio extracelular se
encuentra bajo un estricto control y los mecanismos de

liberacién, algunos totalmente nuevos, son objeto de debate.



Al final, ATP y todos los nucleétidos implicados en la
sefializacién extracelular deben de ser destruidos, lo que
significa la existencia de multiples enzimas que actdan de
modo coordinado en la superficie extracelular, las cuales son
denominadas ecto-nucleotidasas, de las que existen 4 familias
con multiples miembros. Fueron primero conocidas por su
efecto como marcadores en maduracién de linfocitos
(CD39, CD75 etc.) y actualmente se conocen por su accién
catalftica y su relevante papel en situaciones fisiolégicas y en
estados patoldgicos, desarrollo embrionario y fetal, ictus,
éxito o fracaso en trasplantes, insuficiencia renal y cdncer,

entre otros.

La presencia en este Simposio del principal fundador, el
profesor Geoffrey Burnstock, pioneros de este campo joven

y fértil abrird a los asistentes las puertas del futuro.



INTRODUCTION

This Symposia attempts to generate a broad picture of recent
developmmt: in the purinergic sz'gnaling ﬁeld, which is one af
the most ancient and arguably the most widespread intercellular
signaling system in living organisms. Special attention will be
paid to the physiological and pathological role of extracellular
nucleotides, mainly AT and their receptors known as P2, and
distributed in two families P2X and P2Y. They are very
valuable therapeutic targets and one of the most fertile area of

pharmacological research nowadays.

The antithrombotic action of clopidogrel (Plavix), a P2Y:
recepror antagonist, was a landmark in the prevention of
recurrent strokes and heart attacks, and the iceberg tip of other
still hidden therapeutic possibilities. The role of P2X; receptors in
nociception, the leading role of P2X4 recepror in inflammatory
diseases and the prominent role of P2X7 receptor in synaptic
functions and neurological diseases, opens new possibilities to the

understanding and further control of these therapeutic targets.

Besides, it is necessary to be aware that P2 receptors are not
single players in this game and they interact with many other
receptors from different signaling pathways depending on the cell
type. On the other hand the presence of ATP at the extracellular
media is under a strict control and new mechanisms of release

are under discussion.

At the end, ATP and all nucleotides playing a role ar the

extracellular level have to disappear, that means the existence of



multiple enzymes acting in a coordinated way at the
extracellular surface, the families of ecto-nucleotidases. They
were first known by their effect on lymphocyte maturation (CD
39, 75 etc.) they are now recognized by their catalytic action and
relevant role in cancer, development, ictus, bone formation,

transplant success and renal failure among others.

The presence in this Symposium of the main founder (Prof.
Geoffrey Burnstock) and pioneers of this young and fertile field
will open to the attendants the doors of the future.



PROGRAMA CIENTIFICO
SCIENTIFIC PROGRAM

SEDE / VENUE

Salén de Actos
Fundacién Ramon Areces
Vitruvio, 5. 28006 Madrid.

COORDINADORA / COORDINATOR:

M? Teresa Miras-Portugal
Universidad Complutense. Madrid.
Real Academia Nacional de Farmacia.

Martes / Tuesday, 15

09.00 h  Bienvenida / Welcome

Federico Mayor Zaragoza
Presidente del Consejo Cientifico.
Fundacién Ramén Areces.

M? Teresa Miras-Portugal
Coordinadora del Simposio.

PRIMERA SESSION / FIRST SESSION

Moderadores / Chairpersons:
M? Teresa Miras-Portugal

Herbert Zimmermann
J. W. Goethe-Universitat. Frankfurt. Alemania.

09.30 h  Seializacion purinérgica: centrada en
dolor visceral, incontinencia y cancer
Purinergic signalling: focus on visceral
pain, incontinence and cancer

Geoffrey Burnstock
University College. Londres. Reino Unido.



10.30 h

11.30 h
12.00 h

1240 h

14.00 h

Senalizacion purinérgica y
glutamatérgica en la sinapsis tripartita
Purinergic and glutamatergic signaling
at tripartite synapses

Alfonso Araque
Instituto Cajal. CSIC. Madrid.

Descanso / Break

Modulacién de los receptores de
pirimidinas (P2) por lipidos bioactivos
en macrofagos

Modulation of pyrimidine receptors
(P2) by bioactive lipids in
macrophages

Lisardo Bosca
Instituto de Investigaciones Biomédicas
“Alberto Sols”. CSIC-UAM. Madrid.

Aspectos basicos de la sefalizacion
mediada por receptores P2 en cerebro
Fundamental aspects of P2 receptor
signaling in brain

Maiken Nedergaard
University of Rochester. EE.UU.

Descanso / Break

SEGUNDA SESSION / SECOND SESSION

16.00 h

Moderadores / Chairpersons:

Esmerilda Garcia-Delicado
Universidad Complutense. Madrid.

Francesco Di Virgilio
Universita di Ferrara. Italia.

Sefalizacion mediada por nucleétidos
en la neurogénesis del adulto
Nucleotide signaling in adult
neurogenesis

Herbert Zimmermann



17.00 h

17.40 h

18.20 h

19.00 h

Regulacion purinérgica-P2Y, de los
transportadores del neurotransmisor
glicina

P2Y-purinergic regulation of the
glycine neurotransmitter transporters

Beatriz Lépez Corcuera

Centro de Biologia Molecular “Severo
Ochoa”. Madrid.

Los receptores purinérgicos P2 activan
las defensas antioxidantes de las
células: hacia una terapia protectora
en enfermedades neurodegenerativas
Purinergic P2 receptors activate the
antioxidant cell defense: towards a
brain protective therapy for
neurodegenerative diseases

Antonio Cuadrado
Instituto de Investigaciones Biomédicas
“Alberto Sols”. CSIC-UAM. Madrid.

Papel de los receptores P2X7 en
alteraciones neuropatoldgicas
Role of P2X7 receptor on
neuropathological disorders

Miguel Diaz —Hernandez
Universidad Complutense. Madrid.

Receptores P2X7 en modelos
patoldgicos de enfermedades
psiquiatricas

P2X7 receptors in the pathological
models of psychiatric disorders

Beata Sperlagh
Academia Hungara de Ciencias. Budapest.
Hungria.



Miércoles / Wednesday, 16
TERCERA SESSION / THIRD SESSION

Moderadores / Chairpersons:
Maiken Nedergaard

Jesus Pintor Just
Universidad Complutense. Madrid.

9.30 h Receptor P2X7 neural: funciones y
regulacion
Neural P2X7 receptor: functions and
regulation

M? Teresa Miras-Portugal

10.30 h  Ectonucleotidasas CD39 en
inflamacion y cancer
CD39 ectonucleotidases in
inflammation and cancer

Simon Robson
Transplant Center, Hepatology.
Harvard University. EE.UU.

11.30 h  Descanso / Break

12.00 h  Modulacién purinérgica de la
exocitosis neural
Purinergic modulation of exocytosis
from neuronal cells

Antonio R. Artalejo
Universidad Complutense. Madrid.

13.00 h  Los potenciales de accién inducen
liberacion de ATP a través de canales
anidnicos activados por volumen en el
axon
Action potential-induced release of
ATP through volume-activated anion
channels in axons

Douglas Fields
National Institutes of Health. EE.UU.

14.00 h  Descanso / Break



CUARTA SESSION / FOURTH SESSION

16.00 h

17.00 h

18.00 h

18.40 h

19.40 h

Moderadores / Chairpersons:
Beatriz Lépez-Corcuera
Douglas Fields

Nucleétidos en la fisiopatologia
ocular: jver o no ver!

Nucleotides at the ocular
physiopathology: to see or not to see!

Jesus Pintor Just

Connexinopatias y liberacion de ATP
Connexinopathies and ATP release

Carles Solsona
Universidad de Barcelona. IDIBELL.
Barcelona.

Sealizacion mediada por el receptor
P2X7 en astrocitos

Signalling through P2X7 Nucleotide
receptors in astrocytes

Esmerilda Garcia-Delicado

El receptor P2X7: un genio de la
neuroinflamacion

The P2X7 receptor: a mastermind of
neuroinflammation

Francesco Di Virgilio
Conclusiones / Conclusion remarks

M? Teresa Miras-Portugal.

El Simposio se realizara con interpretacion

simultanea

Throughout the Symposium there will be
simultaneous translation
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www.fundacionareces.es

Vitruvio, 5
28006 Madrid
Tel. 91 515 89 80
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