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RESUMO

Introdugdo: O estresse é um quadro de
distdrbios fisicos e emocionais provocado por
diferentes tipos de fatores que alteram a homeostase e
esse desequilibrio pode resultar em doencas. Objetivo:
Este estudo teve como objetivo avaliar as propriedades
gerais da imunidade, os agentes estressores, 0s
hormonios envolvidos e a resposta imunoldgica ao
estresse. Métodos: Um estudo baseado em revisdo
bibliografica em bases de dados da internet e sites de
buscas de artigos cientificos. Discussdo: Nota-se uma
mudan¢a na medicina e no entendimento de que
muitas das doencgas de acumulo de danos podem ser
causadas ou agravadas pelo estresse. AlteragGes
psicologicas e comportamentais estdo associadas a
alteragbes fisioldgicas, evidenciando a comunicagao
entre os sistemas imune, enddcrino e nervoso durante
o estresse. Conclusdo: O estresse é uma resposta
fisioldgica do corpo em necessidades especiais,
entretanto, devido a cronificacdo deste, nos depara-se
com um aumento significativo no numero de
patologias ligadas aos hormdnios envolvidos com o
estresse cronico.
Palavras-chaves:imunidade, estresse, cortisol.

ABSTRACT

Introduction: Stress is a picture of physical and
emotional disorders caused by different types of
factors that alter homeostasis and this imbalance can
result in diseases. Objective: This study aims to
evaluate the general properties of immunity, stressors,
the hormones involved and the immune response to
stress. Methods: A study based on a bibliographic
review on internet databases and scientific articles
search sites. Discussion: There is a change in medicine
and in the understanding that many of the diseases
that accumulate damage can be caused or aggravated
by stress. Psychological and behavioral changes are
associated with physiological changes, showing the
communication between the immune, endocrine and
nervous systems during stress. Conclusion: Stress is a
physiological response of the body in special needs,
however, due to its chronification in the globalized
world, we are faced with a significant increase in the
number of pathologies linked to the hormones
involved with chronic stress.
Keywords: immunity, stress, cortisol.
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INTRODUCAO

O estresse é uma reacdo fisioldgica e pode
ser definido como o momento de ameaca real ouum
estado antecipado de medo, que tende a
estabelecer o equilibrio através de um conjunto
complexo de hormonios e respostas fisiolégicas. A
homeostase é o estado de equilibrio que tende a
retornar apds picos de descargas hormonais
oriundas do estresse, e esse mecanismo de
regulacdo hormonal é essencial para a vida. A
resposta ao estresse é adaptativa e prepara o
organismo para enfrentar desafios que estdo por vir,
no entanto, o estresse persistente mantido por
longo tempo pode comprometer o organismo
resultando no estresse crénico e no
desenvolvimento de doengas'? 3.

O sistema imunitdrio estd integrado com
outros sistemas sendo sensivel a regulacdo do
sistema nervoso e endécrino, e tem sido tema de
investigacbes 4.5, uma vez que, adjunto ao estresse,
constata-se o aumento de doencgas imunoldgicas
como os agravos autoimunes, as doencgas
inflamatdrias cronicas, a maior suscetibilidade as
infeccbes oportunistas e o cancer. Contudo, o
estresse é uma doencga que atinge mais de 90% da
populacdo mundial e, em sua forma, cronica
influencia no aparecimento de patologias fisicas e
transtornos psiquicos ',%,3. Considerando a relacdo
do estresse cronico na sociedade atual frente ao
papel do sistema imunitario na saude em geral, é
importante entender os mecanismos moleculares
pelos quais o estresse cronico exerce na funcdo das
células deste sistema 5.

OBIJETIVO

O objetivo dessa revisao bibliografica foi
estudar mais afundo sobre a influéncia do estresse
sobre o sistema imunitario, avaliando o papel dos
hormonios envolvidos nessas reacGes fisioldgicas e
patoldgicas, principalmente a a¢do do cortisol que
esta intimamente ligada a picos de estresse. Buscou-
se identificar beneficios e maleficios da relacdo do
estresse no organismo humano e sua repercussao
no sistemaimunitario.

METODOS

Esse estudo constituiu-se de uma revisao
comentada da literatura especializada, na qual
foram realizadas consultas a artigos do periodo de
2009 a 2020 nas bases de dados virtuais como
PubMed, Clinicalkey e em livros textos de

Imunologia Basica e Avangada.

A busca foi realizada utilizando a
terminologia especifica baseadas no tema inicial. As
palavras-chave utilizadas na procura foram
imunidade, estresse e cortisol.

RESULTADOS E DISUSSAO
Propriedades Gerais da Imunidade

A imunidade se constitui no conjunto de
estruturas e mecanismos que garantem ao ser vivo
integridade contra a invasdo e a colonizagao por
outros seres vivos da mesma espécie e/ou de
espécies diferentes. As células e moléculas
responsaveis pela imunidade constituem o sistema
imunitario®,”.

A resposta imune tem a capacidade de
diferenciar entre o que é proéprio (self) e o que ndo é
préprio (nonself) ao organismo, ou seja, aquilo que é
estranho as células de defesa. Esta protecao contra
microrganismos é mediada inicialmente, por reagdes
daimunidade inata e tardiamente pelas respostas da
imunidade adaptativa que necessitam de ativacdo de
linfdcitos. As principais componentes da imunidade
inata sdo as barreiras fisicas e quimicas, células
fagociticas, células dendriticas, células NK (natural
killers) e proteinas sanguineas ©,”.

Alguns patégenos evadem a imunidade
inata, tornaram-se resistentes aos mecanismos
inatos, sendo necessarios mecanismos mais
potentes da imunidade adaptativa. A imunidade
adaptativa tem a capacidade de distinguir entre
diferentes substancias, propriedade esta chamada
de especificidade, e tem a habilidade de responder
mais vigorosamente a exposi¢cdes repetidas ao
mesmo microrganismo, propriedade conhecida
como memboéria imunitdria. Esta imunidade é
composta por células denominadas linfécitos e seus
produtos secretados, tais como anticorpos ®,’.

A protec¢do contra a infec¢do pelaimunidade
adaptativa existe na forma de dois tipos, uma se
processa através da imunidade humoral, mediada
por anticorpos, e a outra pela imunidade celular,
mediada por células. Os anticorpos sdo produzidos
por Linfdcitos B, tendo a funcdo de reconhecer,
neutralizar e eliminar os antigenos microbianos. Esta
imunidade humoral é o principal mecanismo de
defesa contra microrganismos extracelulares e suas
toxinas. Enquanto que na imunidade celular, é
mediada por Linfécitos T que permitem a eliminacdo
de microrganismos que residem nos fagdcitos ou a
morte das células infectadas para assim, eliminar
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reservatorios de infec¢do, funciona como
mecanismo de defesa contra os agentes infecciosos
intracelulares. Vale ressaltar que alguns linfécitos T
por meio do recrutamento de leucdcitos que
destroem microrganismos extracelulares,
contribuem para a erradicagao desses patdgenos,
neste contexto, aimunidade adaptativa potencializa
as atividades daimunidade inata ®,’.

As citocinas sdo proteinas fundamentais na
imunidade de individuos, pois funcionam como elos
de comunicacdo entre células que compdem a
imunidade inata e a imunidade adaptativa.
Compdem um grupo de proteinas soluveis
produzidas por células que medeiam e regulam a
imunidade. Essas moléculas sdao de importancia
fundamental na imunidade inata, na imunidade
adaptativa e na hematopoese, proporcionando a
comunicacdo entre as células. As citocinas podem
ser divididas em varias familias, de acordo com suas
caracteristicas temos as monocinas, interleucinas,
qguimiocinas, interferons, fatores estimuladores de
coldnia e fatores de necrose tumoral é,”.

A interleucina 12 (IL-12), produzida pela
ativacdo de macrdéfagos é a principal indutora da
diferenciacdo no sentido dos linfécitos Thl. Os
linfécitos Thl secretam o interferon-y (IFN-y), que
em conjunto com outras citocinascomo a IL-12, IL-2
e fator de necrose tumoral-alfa (TNF-a) estimulam a
atividade funcional das células citotéxicas, NK e
macroéfagos, principais componentes da imunidade
celular. Os linfécitos Th2 liberam principalmente as
citocinas IL-4 e , IL-13, que estimulam a atividade
imune humoral, ativando os mastdcitos, eosinéfilos
eimunoglobulinasIgE®,’.

As células apresentadoras de antigenos,
como os macrdfagos e as células dendriticas, tém a
capacidade de reconhecer substancias estranhas ao
corpo e estimular os linfécitos T4 ou auxiliadores a
produzirem substancias como as interleucinas e os
interferons, capazes de estimular outros linfocitos T
eoutrasimportantes células de defesa ®,”.

AGENTES ESTRESSORES

As doengas que hoje afligem boa parte da
humanidade sdo bem diferentes das que eram
comuns hd um século. Atualmente, apesar da crise
mundial gerada pela COVID-198, doencas
infecciosas, doencas relacionadas a falta de higiene
ou a nutricdo inadequada preocupam menos frente
aos agravos a salde que atingem as pessoas neste
cendrio de mudancgas ocorridas nos paises

desenvolvidos e em desenvolvimento, as quais
determinam os processos de transicdo demografica
e epidemioldgica caracterizadas pelo acimulo lento
e progressivo de danos, como as doencas
cardiovascularese o cincer’,?°.

A alteracdao no padriao de doencas se
relaciona diretamente a mudanca do estilo de vida
nas Ultimas décadas. Além dos agentes estressores
presentes na natureza, como alteragdes climaticas,
agentes fisicos, quimicos e bioldgicos, ha também os
fatores de ambito psicoldgico e emocional, como
ansiedade, depressdo e panico, cada vez mais
presentes na vida humana moderna. Devido a
problemas de adaptagdo do ser humano a tais
estimulos, fatores como a natureza do estresse, a
grande diversidade de condigdes estressantes e sua
complexa relagdo com o sistema imunitario tém
recebido especial aten¢do. Entende-se que o
estresse (quadro de disturbios fisicos e emocionais
provocado por diferentes tipos de fatores que
alteram a homeostase) pode nos tornar doentes.
Uma mudanga na medicina foi o entendimento de
gue muitas das doengas de aciumulo de danos
podem ser causadas ou agravadas pelo estresse,2,3.

Um dos primeiros cientistas a demonstrar
experimentalmente a ligacdo do estresse com o
enfraguecimento do sistema imunitario foi o
microbiodlogo francés Louis Pasteur (1822-1895). Em
estudo pioneiro, no final do século 19, ele observou
que galinhas expostas a condi¢Bes estressantes
eram mais suscetiveis a infec¢Ges bacterianas
(bacilos de antraz) que galinhas ndo estressadas.
Desde entdo, o estresse é tido como um fator de
risco para iniUmeras patologias que afligem as
sociedades humanas™,".

Organismos diferentes apresentam um
mesmo padrdao de resposta fisiolégica para uma
série de experiéncias sensoriais ou psicoldgicas que
tém efeitos nocivos em érgaos, tecidos ou processos
metabdlicos. Tais experiéncias sdo, portanto,
descritas como estressoras. Estressores sensoriais
ou fisicos (como subir escadas, correr uma
maratona, mudancas de temperatura, bungee
jumping) envolvem um contato direto com o
organismo, ja o estresse psicoldgico (como brigar
com o conjuge, falar em publico, vivenciar luto,
mudar de residéncia, provas escolares, cuidar de
pessoas doentes) acontece quando o sistema
nervoso central é ativado através de mecanismos
puramente cognitivos, sem qualquer contato com o
organismo. Um terceiro tipo de estressor pode ainda
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ser considerado: as infec¢des. Virus, bactérias,
fungos ou parasitas que infectam o ser humano
induzem a liberacao de citocinas, que por sua vez,
ativam um importante mecanismo enddcrino de
controle do sistema imunitdrio. A reacdo do
organismo aos agentes estressores tem um
propdsito evolutivo 3,"°,",

Em resposta a condicdo de estresse, Selye
em 1936, denominou como “Sindrome Geral de
Adaptagdo” os eventos de resposta ao estresse que
ocorrem em trés importantes fases: 1) a reagdo de
alarme, na qual o organismo percebe o estimulo
estressante; 2) a fase de resisténcia, que consiste na
tentativa de adaptacdo do organismo frente ao
estimulo, 3) a fase de exaustdo, quando o organismo
perde a capacidade de adaptacdo2.

No primeiro estagio (alarme), o corpo
reconhece o estressor e ativa o sistema
neuroenddcrino. As glandulas adrenais passam
entdo a produzir e liberar os hormdnios do estresse
(adrenalina, noradrenalina e cortisol), que aceleram
o batimento cardiaco, dilatam as pupilas, aumentam
a sudorese e os niveis de aglcar no sangue, reduzem
a digestdo, contraem o bago (que expulsa mais
hemacias, ou glébulos vermelhos, para a circulagdo
sanguinea, o que amplia o fornecimento de oxigénio
aos tecidos) e causaimunossupressdo 2,3,

No segundo estdgio (adaptacdo), o
organismo repara os danos causados pela reagado de
alarme, reduzindo os niveis hormonais. No entanto,
se o estresse continua, o terceiro estagio (exaustdo)
comeca e pode provocar o surgimento de uma
doenca associada a condicdo estressante. Quando
essa condicdo se torna repetitiva ou crbnica, seus
efeitos se multiplicam em cascata, desgastando
seriamente o organismo?2.

Dado o modelo explicativo apresentado,
Hans Selye foi alvo de criticas de outros
pesquisadores, que se preocupavam ndo somente
com as repercussdes neuroenddcrinas do estresse,
mas com a resposta que o individuo apresenta no
confronto com os eventos da vida 2.

HORMONIOS ENVOLVIDOS NA RESPOSTA AS
ESTRESSE

As respostas ao estresse ativam o sistema
simpatoadrenomedular e o eixo hipotdlamo-
pituitaria-adrenal (HPA), com consequente
liberagdao de catecolaminas e glicocorticdides,
respectivamente. As variacdes hormonais ocorridas
durante o estresse e as quais preparam o organismo

parareagir frente a condicdo de estresse incluem: 1)
aumento da secrec¢do das catecolaminas (epinefrina
e norepinefrina) pelo sistema nervoso auténomo; 2)
liberagdo hipotalamica do horménio liberador de
corticotropina (CRH) na circulagao e, apds poucos
segundos, o aumento da secre¢do do hormoénio
adrenocorticotréfico (ACTH) pela pituitdria; 3)
diminui¢do da liberagdo do hormoénio liberador de
gonadotrofinas (GnRH) do hipotdalamo e das
gonadotrofinas da pituitaria; e 4) aumento da
secrecdao de prolactina, de horménio do
crescimento (GH) e de glucagon. O aumento dos
glicocorticdides e a diminuicdo dos hormonios
gonadais ocorrem de maneira mais tardia 2.

Dois componentes que estdo bem
distinguidos e envolvidos na ativa¢do da resposta ao
estresse sao o eixo HPA e 0 SNA. Assim, a resposta do
organismo ao estresse esta associada a sua ativacgao,
acarretando mudancas nas concentragdes de varios
mediadores relacionados ao estresse 2,3

A ativacdo do eixo HPA inicia-se através dos
impulsos nervosos originarios do estresse que sdo
transmitidos para o hipotdlamo. O hipotalamo, por
sua vez, secreta o CRH, o qual passa pelo sistema
porta hipotdlamo-hipofisario, chegando até a
hipdéfise anterior. Neste local, o CRHinduz a secregao
do ACTH, que flui pela corrente sanguinea até o
cértex da adrenal, induzindo a secrecdo de
glicocorticdides como o cortisol e aldosterona. Nem
sempre os niveis de ACTH e de glicocorticéides
encontram-se elevados durante o estresse. Jd 0 SNA
ativado resulta na secrecdo de acetilcolina, que
induz a medula da adrenal a liberar epinefrina e
norepinefrina na corrente sanguinea. Uma vez
liberadas, as catecolaminas induzem aumento da
frequéncia cardiaca, do fluxo sanguineo para os
musculos, da glicemia e do metabolismo celular, na
tentativa de favorecer um melhor desempenho
fisicoe mental durante o estresse ?, 3.

A ativagdo do SNA, que ocorre em
segundos, permite a resposta adaptativa ao
estressor, enquanto que o eixo HPA, por sua vez,
apresenta uma resposta mais lenta, envolvendo a
liberagdao dos glicocorticéides, os quais,
dependendo da quantidade em que sdo secretados,
podem levar aimunossupressdo 2, ™.

A ativacdo sustentada ou frequentemente
repetitiva dos dois eixos, sem na auséncia de
recuperacdo (relaxamento), resulta em
desenvolvimento de doencas. Essa ativacado
sustentada é o resultado da prolongada exposicao
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ao estressor, ao qual o individuo ndo consegue se
adaptar?2,3.

O estresse estd associado a liberacdo de
hormonios que, além de alterar varios aspectos da
fisiologia, tém ainda um efeito modulador das
defesas do organismo. Em humanos, o principal
hormonio com essas fun¢cbes é o cortisol
(glicocorticoide). Os niveis de cortisol no sangue
aumentam drasticamente apds a ativacdao do eixo
hipotalamo-hipdfise-adrenal (HHA), que ocorre
durante o estresse e a depressdo clinica 2.

A liberagdo hipotalamica inicial do
hormonio liberador de CRH na hipdfise anterior
causa a liberacdo do ACTH no cértex adrenal. Em
seguida, os glicocorticdides produzidos pelo cértex
adrenal entram na corrente sanguinea e promovem
vdrias alteragdes fisioldgicas (por exemplo, aumento
da respiragdo, oxigenac¢do sanguinea, liberagao de
glicose), que desviam a energia de processos ndo
essenciais, como reproduc¢do, digestdao de
alimentos, e resposta imunitdria para aqueles que
promovem imediata sobrevivéncia (por exemplo,
inervacdo muscular e o processamento de
ameacas)'. Estes fendmenos ocorrem em periodos
que vdo de segundos a poucos minutos — estresse
agudo. Por outro lado, o estresse é denominado
cronico quando persiste por varios dias, semanas ou
meses 2.

As mudangas no numero de leucdcitos na
circulacdo decorrem da ag¢ao do cortisol e da
noradrenalina, que promovem uma migracao
temporaria de leucécitos do sangue para os tecidos
ou vice-versa. Essa migracdo é coordenada através
da ligacdo dessas substancias a moléculas de adesdo
celular, presentes na superficie dos leucdcitos e dos
vasos sanguineos. A migragdo, a distribuicdo e a
localizagdo dos leucdécitos no organismo sdo de
extrema importancia para o desenvolvimento das
respostas imunoldgicas. Os hormonios do estresse
também alteram vérias funcdes dos linfocitos 2,3, 3.

Quando uma infeccdo se instala, essas
células de defesa tém, por exemplo, a capacidade de
se multiplicar, o que aumenta as chances de remover
o agente infeccioso. Diversos estudos tém
demonstrado que o estresse crénico diminui a
proliferagdo linfocitaria, o que também acontece na
depressado clinica fisioldgica 2.

A prolactina é um hormonio secretado a
partir da glandula pituitaria anterior, e, embora
tenha como fungdes principais o desenvolvimento
das glandulas mamarias e a iniciagcdo e manutencdo

da lactagdo, receptores para prolactina (PRLR)
encontram-se amplamente distribuidos em
diferentes sitios extra pituitarios, como as células
imunes. Diante disso, estudos tém investigado o
papel deste hormonio sobre o sistema imune, o qual
pode regular a producdo de citocinas, enquanto que
as citocinas IL-2, IL-4 e IL-1B podem regular a
expressdo deste hormonio por célulasT. A prolactina
também pode exercer importante papel na resposta
antitumoral ao estimular a produgdo de IFN-y pelas
célulasNKecélulasT2.

O GH, assim como a prolactina, também é
secretado pela pituitdria anterior. Tem como papel
principal promover o crescimento longitudinal pds-
natal via interacdo com o seu receptor (GHR), e
também regula carboidratos, lipidios, nitrogénio e o
metabolismo mineral. Muitas de suas ag¢des sdo
mediadas pela indugdo do fator de crescimento do
tipo insulina-1 (IGF-1). O GH é regulado
positivamente pelo hormonio liberador de
hormonio de crescimento (GHRH) e negativamente
pela somatostatina na pituitaria. GH e o IGF-1
podem influenciar a manutengdo, desenvolvimento
e funcdo do sistema imune. Por ser produzido
também em tecidos imunes e por exercer efeito
autdcrino/paracrino sobre as células imunoldgicas,
0 GH também é considerado um horménio imuno-
estimulador, podendo atuar na progressao do ciclo
celularde células linféides2.

Em condigdes fisioldgicas, a prolactina, o GH
e o IGF-l podem conter os efeitos tanto do estresse
fisiolégico quanto ambiental, sugerindo que estes
hormonios seriam estresse-responsivos e capazes
de inibir os efeitos supressivos causados pelos
glicocorticéides. Contraditoriamente, foi observado
que em situacdes de estresse cronico, o GH pode ser
inibido pelos glicocorticéides presentes em elevada
concentragdo ao inibirem o IGF-1 e outros fatores de
crescimento presentes em tecidos-alvo. Em estresse
psicolégico com alta atividade do eixo HPA, como
ansiedade e depressdo, ha diminuicdo de ambos GH
e IGF-I. A idéia da interagdao entre GH, prolactina,
IGF-1 e hormoénios imunossupressivos sugere
fortemente que, além da relacdo hormonio-sistema
imune, ha também a relacdo hormonio-hormoénio
para a manutencdo da homeostase do organismo
frente ao estresse. Ademais, pode-se dizer que
existe um sistema regulatério entre o sistema
enddcrino e o sistema imune que envolve
principalmente estes trés hormonios e as citocinas
pro-inflamatdrias (IL-1B, IL-6 e TNF-a) 3.
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RESPOSTA IMUNOLOGICA AO ESTRESSE

Em 1917, o vencedor do Prémio Nobel Julius
Wagner-Jauregg observou que a ativacao do sistema
imunitdrio pode afetar o funcionamento
psiquidtrico, através de seu trabalho na inoculacado
de parasitas da malaria, que se comprovaram ter
grande sucesso em casos de deméncia paralitica, ou
paresia geral, causada por neurossifilis™,",’®. Os
sistemas psiquico, enddcrino, nervoso e imune
funcionam em conjunto, onde o sistema nervoso
seriaoregulador de todo o organismo.

Fisiologicamente o organismo reage ao
estresse envolvendo sistemas do corpo e pelas duas
vias de ativacdo que ha em resposta aos agentes
estressores. Pela ativacdo do eixo hipotalamo —
medula suprarrenal, tem-se a participacdo do SNA
através da regulacdo e secre¢do dos hormoénios
adrenalina e noradrenalina pela medula das
suprarrenais, permitindo a resposta mais imediata a
exposicio ao estressor™,15,6,

O sistema nervoso se comunica com o
sistema enddcrino, principalmente pelo eixo HHA. A
ativacdo do eixo HHA termina com a liberacao pelo
cértex da suprarrenal de horménios como os
glicocorticdides, em especial o cortisol, que é o
principal hormdnio regulador do sistema imunitario.
O estresse ativa o eixo HAA liberando o hormdnio
ACTH pela hipdfise, que induzird a liberacdo de

cortisol, sendo este um indicador de estresse

10 11 12 14 16
ror oy o0

Em situacOes de estresse, o ritmo de
liberacdo de glicocorticdides pode ser alterado,
havendo concentragcdo em altos niveis. A
imunossupressdao devido ao estresse tem sido
relacionada ao aumento na secre¢do de cortisol,
resultante da ativagao do eixo HHA. O motivo de tal
correlacdo é devido ao fato que o cortisol diminui a
proliferacao de linfécitos, interfere na comunicagao
entre eles, inibe a producdo de anticorpos, inibe a
migracao de granuldcitos e reduz a producdo de
citocinas. A persisténcia do estresse facilita a
ocorréncia de doencas infecciosas pela diminuicao
da imunidade celular, decorrente da diminuicao das
atividadesTh1 3,14.

De imediato, a resposta ao estresse é
realizada pela ativacdo do SNA simpatico, porque ha
uma laténcia até o aumento na secrec¢do de cortisol.
A ativacdo simpdtica produz uma elevagcdo do
numero de neutréfilos e no de linfocitos, mas com
aumento nas células NK e diminuicdo das células
CD3+ e CD4+, quando os niveis de cortisol ainda ndo

se elevaram. Esse aumento agudo das células
permitiria a defesa imunolégica numa situacao
aguda de estresse. Posteriormente com a secregao
do glicocorticéide, ha uma reducdo no numero de
gldbulos brancos 3,14,15,8,

Ao receber um estimulo estressor, o
organismo imediatamente reage disparando uma
série de reacgbes via sistema nervoso, sistema
enddcrino e sistema imunitario, através da
estimulacdo do hipotdlamo e do sistema limbico.
Nos leucdcitos ha receptores para substancias como
o cortisol, neurotransmissores e neuropeptideos
como a noradrenalina, que interferem diretamente
sobre a atuacdo dos mesmos. O cortisol ao ser
liberado, liga-se a esses receptores ocasionando, na
maioria dos casos, uma imunossupressao, além da
regulagao da migragdo dos leucdcitos pelos tecidos
docorpo?34",

A IL-1, TNF-a, IFN-a e o IFN-y secretados
pelos linfdcitos, alteram a funcdo do eixo HHA,
induzindo a liberacdo de catecolaminas que
aumentam as proteinas de fase aguda e permitem a
proliferacdo linfocitdria. Enquanto os
glicocorticéides liberados posteriormente exercem
efeitos supressores sobre linfécitos e macrdéfagos,
reduzindo a contagem de linfécitos 2,°,”.

Na resposta ao estresse, as células T CD4+
parecem nao estar diretamente envolvidas, mas as
células T citotdxicas CD8+ respondem modulando a
corticosterona e induzindo a producao de citocinas
pro-inflamatdrias ',

Durante o estresse, ocorre uma inibicdo na
producgdo de IL-12, tanto pela a¢do do cortisol como
das catecolaminas, resultando na mudanga do
equilibrio entre respostas Th1/Th2, com a
diminuicdo das atividades Th1l e aumento das Th2,
consequentemente tém-se diminui¢dao da
imunidade celular e um aumento da imunidade
humoral. Apds o estresse, ocorre um aumento
significante do nimero de neutrdfilos no sangue e
uma diminuicdo importante na contagem de
linfécitos, com excegdo das células NK7,16,18.

Com a manutencdo do agente estressor, ha
hiperatividade do cértex da suprarrenal e os niveis
de cortisol permanecem elevados. Pela persisténcia,
torna-se mais dificil o retorno a homeostase e uma
das principais consequéncias é a reducdo da
resisténcia em relagdo a infecgbes, a queda da
imunidade. Caso o fator estressante ndo seja
suspenso, pode tornar-se um agente estressor
cronico, afetando o organismo com possibilidades
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de desenvolver doencas psicossomaticas 3,8,

CONCLUSAO

O estresse é uma resposta fisioldgica e
constitui um evento evolutivo muito importante
para a sobrevivéncia do individuo, pois através
deste, o organismo é induzido a proteger-se ou
enfrentar decorrente situagdo de luta ou fuga. Essa
resposta depende de diversos efeitos fisioldgicos
que envolvem varios sistemas. Porém, apds esse
momento, é imprescindivel o retorno a homeostase,
necessaria para o bom funcionamento do
organismo, pois o desequilibrio funcional pode

forma, o estresse cronico é um problema mundial e
favorece o aparecimento de varias doengas
metabdlicas, emocionais e crdnicas, além de
deprimir o sistema imunitdrio, em especial o
linfécito T auxiliar, pelaagdo do cortisol.

O cortisol, no estresse agudo e crénico é
responsavel pela imunossupressao por intermédio
das interleucinas. Concluimos que o estresse é um
importante fator para garantir a nossa
sobrevivéncia, mas se o organismo nado se adaptar
frente ao estimulo agressor, pode constituir-se fator
de risco para o desencadeamento de diversas
doencas por desestabilizacdo do sistemaimunitario.

resultar em agravos a saude das pessoas. Desta
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