


* Purinoreceptorii sunt o familie de molecule membranare
intalnite in aproape toate tesuturile mamiferelor

 Rolul lor estein:

-Invatare si memorare

-sistemul locomotor

-comportament alimentar

-somn

-proliferarea si migrarea celulelor neuronale
-reactivitatea vasculara

-apoptoza

-secretia de citokine



Tipuri de receptori

 P1- activati de /’_\
adenozina- cuplati cu N N
proteina G | — e o0

* P2Y-activati de UUU[ UUU] =
ATP/ADP-cuplati cu i L ST
proteina G

* P2X- activati de ATP- S,
cuplati cu canale ionice -




Process
Retraction

P2y
Proliferation

Resting / extension
Surveillance Microglial activation




Efecte sistemice

Cardiovascular

-efect cronotrop negativ

-efect dromotrop negativ

-se foloseste in tratamentul TPSV

-efect procoagulant

Ficat- promoveaza secretia biliara si regenerarea hepatica
Sistem enteric-moduleaza motilitate

Sistem imun —maturizarea, citotoxicitatea si apoptoza globulelor
albe

-inhibarea sau activarea neutrofilelor in functie de microclimatul
inflamator

Renal-reglarea RFG



Cafeina

cel mai consumat neurostimulator la
nhivel mondial

Este o metilxantina care sporeste
starea de atentie si inervarea
neuronala, prin cresterea
concentratiei extracelulare de
acetilcolina

Rol ca antioxidant cerebral major
prin scaderea radicalilor liberi si
cresterea ratei de utilizare cerebrala
a glucozei

Functioneaza ca antagonist al
receptorilor de adenozina

Activarea receptorilor P1neuronali
inhiba transmisia excitatorie
sinaptica prin inhibarea eliberarii
glutamatului presinaptic => cafeina
are efecte antagonice




Boala Alzheimer si purinoreceptorii

e In hipocamp adenozina inhiba eliberarea de
acetilcolina si glutamat.

e S-a demonstrat(1l) ca RcP1 in BA sunt scazuti cu 40-
60% in hipocamp ( in monstrele cerebrale recoltate
postmortem , cel mai mare deficit fiind in girusul
dintat in zone neuronale care se ocupa cu preluarea
informatiilor de la nivelul cortexului frontal, desi
rolul purinoreceptorilor in lobul frontal nu este
deplin inteles).



Purinoreceptorii, schizofrenia si episodul
maniacal din TAB(2)

* Bazandu-se pe actiunile neuromodulatoare si
hemostatice ale adenozinei, aceasta poate contribui
la caracteristicile neurobiologice si clinice ale
schizofreniei si maniei.

* Seiain calcul faptul ca adenozina are efect
modulator al actiunii dopaminei si glutamatului, se
propune o teorie in care adenozina are rol central in
simptomele pozitive din schizofrenie si
manifestarile episodului maniacal din TAB.
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* Rc P1 au rol central de a modula neurotoxicitatea
atat in perioada pre si postanatala, motiv pentru
care deficitul de adenozina( sau de receptori pentru
aceasta )Jduce la modificari structurale si primare
ale creierului , mai ales prin cresterea
excitotoxicitatii glutamatului.

* Allopurinolul duce la o crestere a adenozinei si a
fost folosit ca tratament adjuvant in schizofrenia cu
simptome pozitive si in episoadele maniacale din
TAB (3).




Purinoreceptorii si autismul(4)

* Desiinca nu s-au gasit modificari ale
purinoreceptorilor in autism, cresteri suplimentare
ale concentratiei adenozinei la nivel cerebral au dus
la scaderea simptomelor comportamentale,
controlul somnului si scaderea frecventei crizelor
epileptice ( frecvent asociate cu autismul).

e Acelasi lucru se intampla si in cazul stimularii Rc P2,
unde s-a demonstrat ca in autism exista o disfunctie
mitocondriala cerebrala ce duce |la un deficit
calitativ al ATP-ului cerebral.



e Un alt studiu(5) a aratat ca efectul unor
activitati repetitive stimulatorii (specifice
pentru pacientii cu autism —leganatul,
invartitul in cerc, tendinta de a se izola in
locuri inguste) este legat de cresterea
concentratiei extracelulare de adenozina (
acelasi efect il are si acupunctura), astfel
pacientii isi moduleaza singuri
comportamentul.



Purinoreceptorii si adictia(6)

 Rolul neuromodulator al adenozinei este
implicat si in comportamentul de recompensa.

e Alcoolul tinde sa reduca nivelurile de AMPc¢
ceea ce va duce la reducerea expresiei
receptorilor P2 , urmat de o activare intarziata
a acestora.

e Activarea Rc P1 tinde sa agraveze tulburarile
comportamentale date de consumarea de
droguri psihoactive.



Purinoreceptorii si tulburarile hipnice(7)

e Efectul adenozinei asupra somnului s-a demonstrat
inca din 1950 faptul ca agonistii de Rc P1 au dus la
cresterea calitatii somnului, acelasi lucru
demonstrandu-se si prin efectele opuse pe care le
determina cafeina, un antagonist al acestor
receptori.

* Acest efect al adenozinei se manifesta mai ales In
nucleii exicitatori ai zonei frontale cerebrale care
sunt in legatura stransa cu talamusul (are afect
activator asupra acestora), legatura care este in
strans control inhibitor, mediat de adenozina.
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