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Estrés social y consumo de cocaina: papel de la neuroinflamacién

Marta Rodriguez Arias.

En los ultimos afios numerosos estudios han relacionado el sistema inmunitario y su
sefializacion con disfunciones neuropsiquidtricas relacionadas con el estrés, como la depresion,

la ansiedad, observandose que estas patologias inducen activacion de la microglia y
produccién de citocinas inflamatorias. Entre los parametros estudiados, la interleuquina 1 (IL-
1R) parece ser la que mas constantemente se ve incrementada tanto en cerebro como en
sangre. Recientemente unos pocos estudios han comenzado a evaluar el efecto del estrés
social, demostrando que el estrés social repetido también produce desregulacién inmune
como incrementos en la IL-1B8 en el nucleo paraventricular del hipotdlamo y en las células
mieloides. La ansiedad inducida por la derrota social repetida (DSR) se asocia con una
activacion de la microglia, un incremento de los monocitos circulantes, un reclutamiento de
macréfagos en el cerebro y una elevada produccion de citocinas proinflamatorias. Hasta 24
dias tras la derrota social repetida, se observa en la microglia incrementos en la expresion de
genes de citocinas proinflamatorias como la IL-6, el CD14 y de quimiocinas como la CX3CR1 o
fractalkina.

En los ultimos afios se ha puesto de manifiesto que diferentes drogas activan el sistema
inmune central liberando citocinas y quimiocinas en diferentes dreas cerebrales. Ya en un
trabajo publicado en 2007 (Pascual et al., 2007) , se demostrd que la administracién crénica e
intermitente de etanol en forma de atracén (binge drinking) durante la adolescencia, ademas
de producir déficits cognitivos en la edad adulta, induce un dafo inflamatorio en el cerebro de
estos animales (Pascual y cols., 2007). Numerosos estudios indican que la cocaina también
altera la produccidn periférica de mediadores inflamatorios en roedores y en humanos. En un
reciente trabajo (Araos y cols., 2015) que hemos realizado en colaboracién con otros grupos de
investigacion hemos demostrado que la administracion crénica de cocaina incrementaba en
roedores los niveles en plasma de IL-1B, y de las quimiocinas CX3CL1 (fractalquina) y CXCL12.
En otro estudio posterior (Rodriguez-Arias et al., 2016) hemos observado que tanto la DSR
como la cocaina altera la funcién de la barrera hematoencefalica, incrementando en ultima
instancia su permeabilidad. Por lo tanto, los cambios neuroinflamatorios producidos por el
estrés social y la cocaina pueden potenciar o promover conductas adictivas, asi como a la alta
prevalencia de comorbilidad psiquidtrica observada en adictos a cocaina.



