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1. Saludo de la Presidenta
Queridos socios:

Comienzo este primer saludo como presidenta de la SEIC deseando que el afio que
acaba de empezar venga lleno de salud, proyectos motivantes y muchas alegrias para
todos.

Quiero ademas reiterar mi agradecimiento a Pedro, por su trabajo estos ultimos cuatro
anos al frente de la SEIC, a los otros dos pilares de la junta directiva en ese periodo
(Nagore y Nadine), por su labor eficaz y silenciosa, y a todos los componentes de la
junta directiva actual, por embarcarse/mantenerse en esta estructura para que el barco
siga navegando. Por mi parte, afronto este reto con una mezcla de agradecimiento por
vuestra confianza, vértigo por la responsabilidad (una se ve pequefia cuando repasa la
lista de sus predecesores) y motivacién, que utilizaré para intentar que la SEIC se
mantenga sana y fuerte como hasta ahora.

Tenemos por delante un afio cargado de acontecimientos importantes para los
miembros de la SEIC. Destaco entre ellos nuestra reunion anual, que finalmente tendra
lugar en Coérdoba a finales de noviembre, y el congreso de la ICRS, que se celebrara en
Salamanca unos meses antes. Este ultimo suele resultarnos poco asequible tanto por



sus elevadas cuotas de inscripcion como por los gastos de desplazamiento asociados.
La reunidén de este afio es una oportunidad Unica para todos nosotros ya que, por un
lado, la sede es muy accesible (logistica y econdmicamente), y por otro, la ICRS nos
ofrece a los miembros de la SEIC el mismo descuento en la inscripcion que a los socios
de la ICRS. Recordad también que, como todos los anos, la SEIC convocara una bolsa
de ayudas para la asistencia a este congreso.

Para finalizar, queria compartir una reflexién con vosotros: no es descabellado pensar
gue en los préximos meses los cannabinoides en general y su uso médico en particular
comiencen a aparecer en medios de comunicacién no especializados. Como sabéis, la
Comisién de Sanidad del Congreso de los Diputados aprobd en junio de 2022 un informe
gue conminaba al Gobierno a acometer la regulacién del uso médico del cannabis en
Espafia. Durante este afio y medio, el asunto parece haber estado parado. Sin embargo,
declaraciones recientes de altos representantes del Ministerio de Sanidad sugieren que
podria reactivarse de manera inminente. Muy probablemente, esto vendra acompanado
de la generacién de ruido mediatico en torno a los cannabinoides. Como expertos en
investigacion cientifica sobre estos compuestos, quiza podriamos (incluso deberiamos)
convertirnos en referentes de informacion rigurosa sobre el tema, alejada de
posicionamientos politicos y emocionales (a favor y en contra) ajenos a la ciencia. Quiza
ahora mas que nunca sea el momento de incrementar nuestras actividades de
divulgacion dirigidas tanto a profesionales de la salud como a la poblacién civil
(asociaciones de pacientes, estudiantes de secundaria y bachillerato, etc.).

Un abrazo,
Cristina Sanchez.

2. THE ENDOCANNBINOID SYSTEM IN THE BREAST TUMOR
MICROENVIRONMENT: ROLE IN TUMOR PROGRESSION AND RESPONSE TO
IMMUNOTHERAPY.

Premio a la mejor Comunicacion Oral Predoctoral, 222 Reunion anual de la
SEIC, Pamplona (2022).

Maria Rubert

Facultad de CC. Bioldgicas, Departamento de Bioquimica y Biologia Molecular,
Universidad Complutense de Madrid. Instituto de Investigacién Sanitaria Hospital 12 de
Octubre (imas12), Madrid, Espafa.

El cédncer de mama, principal
causa de mortalidad femenina por
cancer, se posiciona como el cancer mas
diagnosticado del mundo [1]. Es una
enfermedad muy heterogénea en la que
las células cancerosas establecen
complejas y dindmicas interacciones con
su entorno (microambiente tumoral,
MT), que juega un papel critico en la
patogénesis del cancer. Entre los
componentes no tumorales del MT
destacan las células inmunitarias, que
pueden tener un papel pro o antitumoral
dependiendo del contexto [2]. El
receptor cannabinoide 2 (CB 2 R) se

expresa mayoritariamente en el sistema
inmunitario, donde tiene un papel
inmunomodulador. Se sabe que su
expresiéon se induce en situaciones
inflamatorias y que su activacién por
cannabinoides tiene efectos
inmunosupresores [3], pero pocos
estudios han analizado su papel en el MT
de la mama.

Estudios previos del grupo
demuestran un papel pro-oncogénico del
CB 2 R expresado por la célula tumoral.
Asi, la inactivacion génica del receptor
en un modelo espontdaneo de cancer de
mama HER2 positivo (el ratdn
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MMTVneu) resulta en un retraso en la
aparicion 'y el crecimiento de los
tumores, asi como en una menor
incidencia de metastasis en pulmén [4].
Sin embargo, dada la alta expresién de
CB 2 R en el sistema inmunitario y la
importancia de este en la progresion
tumoral, hipotetizamos que estos
resultados podrian explicarse también
por cambios en la composicién del MT de
la mama.

Mediante citometria de flujo
determinamos la composicion de células
inmunitarias en tumores de hembras CB
2 R WT y KO. En ausencia del receptor
observamos un incremento en |la
infiltracion inmunitaria total,
especialmente de células T, principales
encargadas de la eliminacion de las
células tumorales. Ademds, mediante
PCR cuantitativa (qPCR) detectamos una
menor expresion del punto de control
inmunitario PD-1, lo que indicaria un

menor agotamiento  del sistema
inmunitario (mayor capacidad
citotdxica). En conjunto, estos

resultados podrian explicar parcialmente
el menor tamafo tumoral en el genotipo
CB 2 R KO.

Adicionalmente, analizamos el
componente no celular del MT mediante
un array de citoquinas. La inactivacion
génica de CB 2 R resulté en una mayor
produccion de factores solubles
implicados en la atraccion de células T
(CXCL9, CXCL10, IL-16 y TNFa) que
respaldarian los resultados obtenidos en
el ensayo de citometria. También
detectamos un descenso en los niveles

de CXCL12, quimioquina que favorece la
diseminacion de las células de cancer de
mama, lo que podria explicar la menor
metdastasis en pulmdn en las hembras
CB 2 R KO.

Como conclusion, nuestros
resultados sugieren un papel
inmunosupresor del CB 2 R expresado
por las células inmunitarias (menor
capacidad de infiltracion y mayor
agotamiento), lo que tendria relevancia
en la progresion tumoral y podria
convertir a este receptor en una nueva
herramienta diagnéstica y/o diana
terapéutica.
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3. CB2 RECEPTOR ANTAGONISM ABOLISHES CBD NEUROPROTECTIVE EFFECTS
IN A RAT MODEL OF INTRAVENTRICULAR HEMORRHAGE IN PRETERM

NEWBORN.

Premio a la mejor Comunicacion Pdster Predoctoral, 222 Reunidon anual de la

SEIC, Pamplona (2022).
Maria De Hoz-Rivera

Grupo de Fisiopatologia y terapéutica neuroldgica del INA, Instituto de Investigacion
Sanitaria Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

frecuente en recién nacidos prematuros
y de bajo peso (1). Este tipo de dafo se

La hemorragia intraventricular (HIV) es
la  complicacion  neuroldgica mas
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produce como consecuencia de la rotura
de los vasos que conforman la matriz
germinal, una estructura altamente
vascularizada responsable de la
neurogénesis y  oligodendrogénesis
durante el desarrollo embrionario. Como
consecuencia, la HIV conduce a un
estado excitotdéxico, prooxidante e
inflamatorio especialmente perjudicial
para el cerebro inmaduro, que
incrementa el riesgo de desarrollo de
secuelas permanentes a nivel motor,
cognitivo y sensorial, incluidas en el
espectro de la Paralisis Cerebral (2).
Ademas, como resultado de la HIV se
produce una alteracién de la barrera
hematoencefalica (BHE) que conduce, a
su vez, a la amplificacién de los eventos
fisiopatoldégicos causantes del dafo
previamente mencionado (3). Todas las
caracteristicas descritas determinan que
la actitud terapéutica ante una HIV se
limite tipicamente al manejo de sus
secuelas, asi como al control de ciertas
variables que pueden influir en Ila
progresion de la enfermedad como la
presidon arterial y el estado respiratorio.
Sin embargo, la ausencia de un
tratamiento especifico y eficaz hace de
esta una enfermedad incurable (4).
Diversos estudios confirman que el
Cannabidiol (CBD) es un compuesto
neuroprotector eficaz en el tratamiento
del dafio cerebral neonatal (5,6). En el
caso concreto de este modelo de dafio
por HIV (7), estudios previos en un
modelo en rata demostraron la eficacia
neuroprotectora del CBD actuando como
un potente antioxidante, antiexcitotéxico
e inmunomodulador. Mas
concretamente, la administracién
prenatal y postlesional de CBD redujo el
dafio secundario a la HIV, preservando la
integridad de la sustancia blanca vy
evitando el desarrollo de secuelas
motoras y cognitivas, modulando Ila
inflamacion y manteniendo la funcién de
la BHE (8). De este modo, fue necesario
continuar investigando los mecanismos
celulares subyacentes a los efectos
observados en este modelo de
enfermedad.

Numerosas publicaciones indican
la escasa afinidad de este
fitocannabinoide con los receptores CB1
y CB2 (9). Sin embargo, el bloqueo del
receptor CB2 anula los efectos
neuroprotectores del CBD en modelos de
dafo cerebral neonatal isquémico (5). En
el caso de este estudio, empleando el
modelo en rata de HIV, se observd que
la administracién del antagonista de CB2,
AM630, previa al tratamiento con CBD
resultd en una pérdida de los efectos
neuroprotectores del CBD observados,
tanto a nivel anatdmico como funcional.
Asi, en los animales con HIV que
recibieron CBD junto con AM630, se
observaron volumenes de lesion cerebral
similares a los de las ratas tratadas con
vehiculo. También fueron similares los
resultados de los animales HIV con
vehiculo y de los animales HIV con
CBD+AM630 en las pruebas
neuroconductuales de reflejo de agarre y
reflejo de geotaxia inversa, realizadas
dos semanas después de la HIV. De igual
manera, la reduccidon de los niveles de
expresion de los marcadores
proinflamatorios TLR4 y MMP9,
observada a P6 y P14 en los animales
tratados con CBD, no se observo tras la
coadministracion del antagonista de CB2.
El antagonismo con AM630 también
elimind la  preservacion de la
funcionalidad de la BHE anteriormente
descrita, correspondiente al
mantenimiento de los niveles del
transportador Mfsd2a. Todo ello sugiere
que CB2 tendria un papel fundamental en
los mecanismos de accién del CBD en
este modelo de HIV en rata neonata.
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4. Resumen de la 232 Reunion SEIC 2023

Como vya es tradicién, el pasado
noviembre volvimos a reunirnos para
celebrar la Reunién Anual de nuestra
Sociedad. Este afio, y por primera vez,
fuera del territorio nacional, en la que ha
sido la primera reunidén en colaboracién
con nuestros compaferos franceses. De
esta forma, 138 asistentes nos dimos
cita en Burdeos en la 23a Reunion Anual
de la Sociedad Espafola de
Investigaciéon sobre Cannabinoides-First
Joint  Spanish-French  Meeting on
Cannabinoid Research. Una reunién
como de costumbre, caracterizada por
su alta calidad cientifica y buen
ambiente.

Con un total de 31 comunicaciones
orales y 48 poster, los cannabinoides
siguen siendo de actualidad. Asi, vimos
trabajos que detallaban cdmo estan
implicados en procesos de sefializacién
glial, enfermedades neurodegenerativas
o cancer. También, se profundizé en su
papel celular y molecular en la toma de
sustancias de abuso, asi como en su
potencial terapéutico.

functional recovery in a neonatal rat
model of arterial ischemic
stroke." Neuropharmacology 116
(2017): 151-159.

7. Del Pozo, Aarén, et al.
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Mencién especial merecen las dos
charlas magistrales de los prof. Giovanni
Marsicano y Daniela Cota, que
supusieron una puesta al dia excepcional
del receptor CB1. Como apertura del
congreso, el prof. Giovanni Marsicano
nos hizo wuna recapitulacion de la
localizacién y la funcionalidad del
receptor CB1 en el Sistema Nervioso
Central, y de cémo esta implicado en
procesos tales como la memoria, la
sociabilidad o el metabolismo celular
segun la region y el tipo celular donde se
encuentre. Ademads, hizo especial
mencion en el papel de este receptor en
astrocitos y en compartimentos
celulares como la mitocondria. Ya mas
avanzados en el congreso, la prof.
Daniela Cota realizd una amena
recapitulacion de 50 afios de trabajos
sobre el papel del receptor CB1 en la
regulacién del metabolismo y su papel
en la obesidad y la diabetes. En su
presentacién destacd la importancia de
este receptor para el tratamiento de
estas enfermedades, a través de la
modulacion del receptor CB1 periférico.



Al final del segundo dia, y antes de la
asamblea, la Sociedad rindid merecido
tributo a José Antonio Ramos Atance.
Una sentida ceremonia dirigida por
Pedro Grandes, que conté con Ia
participacion de Manuel Guzman, Julian
Romero y la lectura de una entrafable
carta de Javier Fernandez Ruiz. Fue una
querida despedida para el que fue
fundador de nuestra Sociedad, pionero y
catalizador de la investigacion de
cannabinoides en Espafa. Sin duda, un
gran cientifico, pero aln mejor persona.

Como puntos clave de la Asamblea de
este afio cabe resaltar la estupenda
salud econdmica de nuestra sociedad, la
necesidad de colaborar entre todos para
la difusién de nuestras redes sociales y
el cambio de la junta directiva de la
Sociedad. Tras afios de extensa
dedicacién Pedro Grandes se retiré como
presidente de nuestra sociedad y como
miembro de la junta directiva, en medio
de un calido aplauso y un profundo
agradecimiento por todo el trabajo
realizado durante estos afos. Asi, la
sociedad dio la bienvenida a Cristina
Sanchez como presidenta de la SEIC,
primera mujer en ocupar este cargo en
nuestra sociedad.

El ultimo dia del congreso se llevé a cabo
la presentacion de las mejores

5. Encuesta a los organizadores de la 232

1. éComo valorais vuestra
experiencia como anfitriones,
organizadores, gestores del

congreso de la SEIC en Burdeos? éLo
volverias a hacer?

Nuestra experiencia ha sido muy
positiva. Estamos muy contentos de
cémo salié todo tanto a nivel econdmico
como del desarrollo del congreso en si.
Creemos que hubo muchisimo nivel
cientifico y la gente estaba muy
contenta. Por supuesto que Ilo
volveriamos a hacer, pero darnos unos
afos para recuperarnos de este.

publicaciones pre- y post- doctorales de
2023. Este afio, la mejor publicacién
predoctoral fue para S. Martinez Torres
y Araceli Bergada Martinez por su
trabajo  “Peripheral CB1 receptor
blockade acts as a memory enhancer
through a noradrenergic mechanism”,
publicado en la revista
Neuropsychopharmacology
(d0i:10.1038/s41386-022-01436-9). El
mejor articulo cientifico postdoctoral ha
sido para Irene B. Maroto por su trabajo
titulado "“Control of a hippocampal
recurrent excitation circuit by
cannabinoid receptor-interacting protein
GAP43”, que se puede encontrar en la
revista Nature Communications (doi:
10.1038/s41467-023-38026-2). Los
socios podran encontrar un resumen de
estos magnificos trabajos en los
proximos boletines.

El cierre correspondid, como hasta
ahora, a la entrega de premios a las
mejores comunicaciones del congreso.
Nos orgullece el alto nivel que tuvo esta
reunion que se puede ver en un total de
9 premios a las mejores
comunicaciones. Evidentemente, un
reflejo de la alta calidad y el dinamismo
que caracteriza la investigacion de
nuestra sociedad.

Reunion SEIC 2023

2. éDe toda la gestion que
conlleva organizar el congreso de la
SEIC cual fue la mas dificil y cual la
mas divertida?

La mas dificil fue entender que teniamos
qué hacer y cdmo teniamos que hacerlo.
Por suerte tuvimos mucha ayuda de la
Junta Directiva de la SEIC asi como de la
administracion del centro aqui en
Francia que nos fueron guiando. Lo mas
divertido fue quizas elegir el menu de la
cena, que convocamos una encuesta
entre toda la gente que encontramos por
los pasillos para ver cual era la opcidn
mas votada. Por ultimo, al ser en Francia
necesitdbamos mas dinero que otros
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afos y decidimos sacarlo de becas
publicas. Os podéis imaginar el subidén
gue teniamos en cada beca ganada, no
habia quien nos aguantara ese dia.

3. éQué errores no deberian
cometerse a la hora de organizar el
congreso de la SEIC?

Un detalle que se podria mejorar para
las proximas veces, es cerrar los plazos
de inscripcibn al congreso con
anterioridad. A pocos dias del congreso,
nos encontramos que no teniamos el
numero exacto de participantes y lo
necesitabamos para el catering y la cena
de gala. Ademas, esto nos dejaba con
poco margen para gestionar las
intolerancias y alérgenos de los
participantes.

4. éQué consejos dariais a los
futuros organizadores del
congreso?

El primer consejo para los futuros
organizadores es, cuanto antes posible,
hablar con la Junta Directiva y las
personas que trabajan en administracion
para recoger un listado de las cosas que
vais a tener que hacer y localizar las
personas que o0Ss van a ayudar a
gestionar cada paso.

El segundo consejo es iid a probar el
menu de la cena de gala! En muchos
restaurantes, si avisdis con antelacién,
os ofreceran una cena gratis a cambio de
probar las opciones de menu, nosotros
ibamos tan justos que no pudimos
hacerlo.

6. Agenda

5. éQué echasteis en falta en el
congreso de la SEIC en Burdeos?

En nuestro caso particular, el networking
extraoficial, es decir, salir de fiesta con
el resto de participantes, jaja.
Guardamos muy buen recuerdo de la
parte cientifica de otras ediciones, pero
también hemos hecho muchas
colaboraciones gracias a las cervezas de
después del congreso. Este afio como
teniamos que ir antes de la sesion de la
mafana para prepararlo todo, no
pudimos salir.

6. éAlguna anécdota que os deja
el congreso y que se pueda
compartir?

Una anécdota divertida fue la odisea con
los alérgenos. Errores de traduccidn,
problemas para encontrar cosas sin
gluten o sin lactosa en el pais del
croissant... de hecho, hubo alguien que
puso que era alérgico a la lechuga. Leche
y lechuga en francés se escriben casi
igual y nos dimos cuenta del error a dos
dias del congreso. Tuvimos que llamar al
restaurante para que cambiaran el menu
y casi nos matan. Lo mejor es que el dia
de la cena de gala esa persona dijo que
no era alérgico a nada... en fin, por si
nos leéis, recordar que, en la casilla de
alergias e intolerancias, hay que
contestar cosas diagnosticadas, no lo
gue no os gusta. Que luego volvéis locos
a los organizadores (© (o les dais una
buena anécdota que contar).

13t TACM Conference on Cannabinoids in Medicine

Primavera 2024- Fechas por confirmar
Virtual Meeting

Mas informacioén: https://www.cannabinoid-conference.org/

FENS Forum 2024
25-29 junio 2024
Viena, Austria.

Mas informacion:

https://fensforum.org/?utm source=google&utm_ medium=cpc&utm_ campaign=FENS

brand&gclid=CjwKCAjwkNOpBhBEEiwAb3Mvvfi3pjloOe7EB gqru8LBT9GolL1p CdR7x

CcLFipg7xvWfzMPDqOpBoCK3EQAVD BwE
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34t Annual symposium on the cannabinoids (ICRS).

30 junio a 5 julio 2024.

Salamanca, Espafa.

Mas informacién: https://icrs.co/SYMPOSIUM.2024/ICRS2024.FULLSIZE.POSTER.jpg

Neuroscience 2024 - Society for Neuroscience Annual Meeting
5-9 Octubre

Chicago (EEUU)

Mas informacién: https://www.sfn.org/meetings/neuroscience-2024

7. Ultimas publicaciones sobre cannabinoides de investigadores/as espainoles
(periodo octubre-diciembre 2023)
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Neuropharmacology. 2023 Oct 1;237:109602.
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Combination of Both, on Amyloid Pathology in the 5XFAD Mouse Model of
Alzheimer's Disease. Cannabis Cannabinoid Res. 2023 Oct 20.

Botella-Juan L, Fernandez-Suarez N, Marcos-Delgado A, Molina-de la Torre AJ,
Fernandez-Villa T. Impacto de la pandemia por la COVID-19 en el
consumo de cannabis en jévenes y poblacién general: una revisién
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