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Resumen: El receptor GPR3 es un receptor huérfano, acoplado a proteina G, con una amplia distribucion
en el SNC y en la periferia. A nivel periférico, esle receptor eslé involucrado el proceso de la ovulacién de
las hembras de mamiferos, mientras que en el SNC este receptor estd expresade ampliamente en
diversas éreas cerebrales que controlan funciones diversas. Nueslro equipo ha descrito recientemente la
participacion en el control de las respuestas de ansiedad y de estrés. Por otra parte este receptor, parece
estar implicado en el crecimienlo de las neuritas y en los procesos de aprendizaje. Todas estas funciones,
lo hacen candidato a tener una participacion en las respuestas motivadas y en los mecanismos
neuroadaptativos que controlan el proceso adiclivo. Esta hipétesis se ve sustentada por resultados
preliminares realizados en nuestro laboratorio que muestran gue en los animales deficientes para el
receptor GPR3, los efectos agudos de la cocaina estan claramente atenuados. Con estos antecedentes,
el objetivo principal de nuestro estudio serd la evaluacién de la participacién del receptor GPR2 en el
proceso adictivo. Para abordar este estudio utilizaremos animales deficientes en los receptores GPR3 en
los que evaluaremos la adiccion a etanol, usando diversos paradigmas comportamentales y la adiccion de
psicoestimulantes {cocalna y MDMA). Evaluaremos los efectos neurotoxicos del MDMA y de la
combinacién de MDMA vy etanol, tanto usando técnicas comportamentales como immunchistoguimicas.
Usaremos tanto ratones machos como hembras, ya que las hembras de los mutantes GPR3 se
caracteriza por una disminucién rapidisima del periodo fértil a liberar todos sus oocitos de forma
temprana. Esto nos permite evaluar la influencia de la falta de ovulacién sobre los procesos adictivos
inducidos por el etanol y los psicoestimulantes, asl como sobre la evolucién de la neurotoxicidad inducida

por ambas sustancias.




