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RESUMO 
Estudos recentes na Periodontia têm demonstrado que a severidade e a progressão da doença periodontal pode ser influenciada por 

fatores comportamentais, ambientais e genéticos. Entre esses fatores, o estresse tem recebido atenção crescente, nos últimos anos, como 
possível fator de risco à doença. Estudos no campo da  psiconeuroimunologia suportam a hipótese de que fatores psicossociais possuem 
relação significante com diferentes desfechos clínicos, tais como doenças infecciosas, diabetes, câncer e doença periodontal. Os efeitos do 
estresse sobre o sistema imune ocorrem por duas vias principais de ligação "mente-corpo", que são o Sistema Nervoso Simpático (SNS) e o 
eixo Hipotálamo-Hipófise-Adrenal (HHA). O estresse agudo está relacionado com ativação do SNS e com aumento dos níveis de catecolaminas 
no sangue, o que vai acarretar alterações transitórias no número e na atividade dos leuc6citos do plasma. Já o estresse persistente ou crônico 
é responsável pela ativação do eixo HHA, com liberação do hormônio glicocorticóide (cortisol) que está associado i diminuição das funções 
imunes, que ~ o d e m  perdurar por vários dias ou meses. Nessa perspectiva, o objetivo deste trabalho é fazer uma análise da literatura a 
respeito dos mecanismos envolvidos na resposta ao estresse, dos efeitos do estresse sobre a imunidade e dos trabalhos que apontaram 
associação entre o estresse e a doença periodontal. 
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INTRODUÇAO 
As periodontites são doenças inflamató- 

rias crônicas, causadas por um grupo de 
bactérias, principalmente Gram negativas 
anaeróbias, que colonizam a área subgengival 
e podem levar à destruição dos tecidos que 
suportam os dentes. Essas bactérias, inseridas 
num biofdme, ficam protegidas, de certa 
forma, dos mecanismos de defesa do hos- 
pedeiro. Embora sejam responsáveis pelo 
início do processo, esses microrganismos são 
insuficientes para causar a doença, sendo 
essencial a presença de um hospedeiro sus- 
cetível (PAGE, KORMAN, 1997). 

O papel da placa bacteriana, no desen- 
volvimento da gengivite e na etiologia das 
doenças periodontais, é indiscutível. A seve- 
ridade e a progressão das periodontites são, 
no entanto, determinadas por fatores liga- 
dos à resposta do hospedeiro, além da sim- 
ples presença e virulência das bactérias 
(SEYMOUR, 1991). Diversos autores come- 
çaram a perceber outras condições, de na- 
tureza biológica, comportamental ou 
ambiental, que poderiam influenciar no esta- 
belecimento e na progressão da doença. E o 
caso dos fatores d e  risco que,  
comprovadamente, estão associados com a 
progressão da doença elou com o aumento 
da suscetibilidade dos indivíduos na ocor- 
rência das peridontites (GENCO, 1992). 

O conceito de risco na periodontia não é 
novo; o que tem sido alterada é a compreen- 
são a respeito dos fatores que podem ter as- 
sociacão com a doenca. O desenvolvimento 
das pesquisas tem apontado diferentes e va- 
riados fatores que podem influenciar no es- 
tabelecimento das periodontites (CLARKE, 
HIMCH, 1995). 

Atualmente. os fatores de risco acei- 
tos, e comprovados em estudos 
epidemiológicos e longitudinais, são o fumo, 
o diabete mellitus, alguns tipos de microrga- 
nismos e a idade. Existem ainda outros indi- 
cadores ou potenciais fatores de risco que 
podem influenciar na prevalêucia e na seve- 
ridade das periodontites, como osteopenia, 
desordens dos neutrófilos, polimorfismo ge- 
nético, estresse e depressão (PAPAPANOU, 
1996) . 

Há crescentes evidências que relacionam 
o estresse com a doença periodontd que, 
nesse caso, comprometeria a resposta infla- 
matória do indivíduo. Os estudos realizados 
em humanos que buscam uma associação 
entre fatores psicossociais e doenças 
periodontais representam um novo 
direcionamento ao trabalho em periodontia, 
além de ~ossibilitarem uma outra dimensão. 
voltada para aspectos biopsicossociais que 
podem modular a resposta imunológica. 

Este trabalho busca fazer uma análise 

da literatura acerca dos mecanismos envol- 
vidos na resposta ao estresse, dos efeitos do 
estresse sobre a imunidade e dos trabalhos 
que sugerem uma associação entre o estresse 
e a doença periodontal. 
CONCEITO DE ESTRESSE 

O termo estresse foi introduzido na me- 
dicina para descrever uma força aplicada 
contra a resistência do corpo. Vesificou-se 
que qualquer mudança no ambiente interno 
ou externo que desfaça ou ameace quebrar 
o equilíbrio (homeostasia) leva a urna série 
de reações coordenadas do organismo, cha- 
mada resposta ao estresse. Os estudos pio- 
neiros de Selye, em animais, demonsmram 
que, após o estresse, ocorreram alterações 
nos órgãos e nas células imunes, a ~ o f i a  do 
timo e de  outras estruturas linfaticas, 
linfocitopenia e maior suscetibiladade a Pn- 
fecções (SELVE, 1956). 

O termo estresse (tensão) tem derivacgo 
latina e foi utilizado para descrever aflição, 
opressão, agrura e adversidade. Durante o 
passar dos tempos, o significado popdar para 
tensão se alterou para denotar uma força ou 
pressão de forte influência que atua sobre 
uma pessoa. De acordo com o uso popdah, 
a tensão D ~ O ~ U Z  uma reacao de resistência 
no organismo para manter a integridade físi- 
ca (SPIELRERGER, 1981). 

Atualmente, entende-se o estresse como 
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uarna constelação de eventos que, iniciado com 
um estimulo, precipita urna reação no cére- 
bro que vai ativar uma resposta fisiológica 
no orgaiiismo. As conseqiiências dessa res- 
posta são, geralmente, adaptativas e cessarn 
após algum tempo, embora possam tornar- 
se prejudiciais quando o estresse é crônico 
ou de longa duração (DBABHAR, McEWEN, 
1997). 

Quando deparadas com iama situação 
estressanite, tensa, perigosa ou ameaçadora, 
as pessoas experimentam sentimentos de 
apreensão e piceocupação. Elas também pas- 
sann por urna série de rnirdanças Gsiológicas 
e de comportamento resilltantes da ativação 
ou exchaçção do Sistema Nervoso Autonomo 
(SNA). A intensidade da reação é proporcio- 
nal A magraitude do perigo percebido. 
(SlPIELBERGEHg ,1981). 

Com o avanço das pesquisas, observou- 
se que os agentes que geram estresse podem 
scr de natureza psrcolbgica (medo, ansieda- 
da), física (cicatrização de feridas, infec- 
ções)- ou fisiológica (privaçZo de comida, 
água ou sono). Esses agcntes podem influeri- 
ciar na paiogênese das doenças infecciosas 
por dois caniinhos: ou pon causarem estados 
detivos negaiivos (de~pressáo), os quais teri- 
am efeitos diretos nos processos biológicos e 
no compoflamenito; ou por modularem a res- 
posta do sistema imune frente à infecção, 
pela. libenação de catecolamiaias ou 
glicocorticóides (GQ:s) no sangue (COHEN, 
WIH,I~PAMSON, 1 991; DHABAR, McEWEiU, 
2001). 

Segundo BIBNIIL (200B), existe urna 
grande variabilidade intrrindividud quanto 
às alterações imunes geradas durante perio- 
dos de estresse. Dc maneira ecral. o estresse 
agudo está associado com uma ativação tran- 
sitória de alguns componeiriles imunológicos, 
enquanto o estresse cr6riico está associado 
com dPrninui@Zo da capacidade innunológica 
e depressão. 
mSPOSTA AO ESTRESSE 

A nesiaosta fisiológica ao astresse resulta 
da  liberação de rieurotransmissores e 
BrormGnlos sue senvclm conro mensaneiros (10 
cérebro para <a corpo. Algumas mudanças 
fnsiológacas decorrem da ativação do eixo 
simpát~co do SNA, enquanto outras, da ativa- 
ção do eixo Hipotallamo-Hipófise-Adrena1 
(B-IHIBP aiisHaBariR, M C ~ W E N ,  2001). 

As reações ao cstresse depentilean da cir- 
cunstância de uma situação ser ou não eonisi- 
derada ameaqadora. O coriceao de arnaa- 
ça refere-se ii avaliação senbjjer~va que uma 
pessoa faz de um evento como sendo poten- 
cialmente perigoso (SPIELBERGE R, 1981). 

A ativação do sistema simpAtico resulta 
ria liberação de  catecolamirias conro a 
epinelrina a a norepinefrina, ria corrente 
sangdirrea, enquanto o eixo HHA leva à pro- 
dução e ' l~bera~ão dc GGs pelo córtex da 
gliind~bpa adrenal. Ambos processos têm con- 

seqiiências na modulação do sistema imune 
(WLALOK, 1994). 

O Sistema Nervoso Simpático (SNS) está 
ativado em situações de medo e de raiva, ou 
em outros estados emocionais agudos como 
excitação, ou ainda em situações de amea- 
ça. A ativação do SNS é acompanhada pela 
liberação de epinefrina, norepinefrina e ou- 
tras catecolaminas, na corrente sanguínea, o 
que vai provocar o aumento da atividade 
cardiaca, enviando mais sangue para o cé- 
rebro e músculos; constrição dos vasos peri- 
fkricos; diminuição do tempo de coagulação, 
o que torna menos provável a ocorrência de 
hemorragias graves; aumento da respiração, 
para proporcionar mais oxigênio para os te- 
cidos; dimlnui~ão do fluxo salivar e niucoso, 
aurneritando a passagem de ar para os pul- 
mões; maior transpiração, para resfriar o 
corpo; e aumento no número de glóbulos 
brancos.  ela saída dos leucócitos dos ór- 
gãos linfóides de armazenamerito - medula 
óssea, baço, timo e litifonodos (ADER rt al., 
1995). 

Estudos cm animais demonstraram que, 
após injeção de  epinefrina, ocorreu a 
redis~ribuisáo dos linfócitos das áreas de 
estocagem para a circulação sangiiínea e hri- 
fática e a redução da eficácia de sua ativi- 
dade Funcional. Em outro exuerimenio. foi 
observado que houve aumento do número 
de neutrbfilos e de células Natural K i l l e ~  
(NK), ap6"ç administração de adrenalina ou 
noradrerialina, enquanto os níveis plasmáticos 
de células 7' e B reduziram drasticamente 
(IKENSCHOP et al., 1996; HARRTS et al., 
1995). 

Em outros estudos, os achados mais 
comurnente encontrados na remosta ao 
estrrsse agudo foram diminuição da capaci- 
dade proliferativa dos linfócitos, aumento na 
aeividade e no número dc células NK, au- 
mento nas células CD8+ e decr6scimo das 
células T helper (TIi) e células R 
(BWONSÇCMOT et a1.,1998; ICl[EGOII,T- 
GLASER et aL.1986: MTT,I,S et d.1995).  

Estudos em humanos demonstraram que 
o estsesse agudo provocou ativação do SNS, 
com aumento dos níveis de catecolaminas 
no plasma. Acompanhado, houve um aumento 
inicial no número de leucócitos circulantes 
(principalnierite células NK e granulóeitos), 
seguido de  redução na quantidade dos 
linfóeitos e por um aumento dos níveis de 
ncutr6filos. Apbs duas horas, os valores ab- 
so8uros de c6lulas S helper, células B, células 
NK, monócitos e a capacidade proliferativa 
das células 2' estavam significantemente re- 
duzidas. Estudos subsequentes demonstraram 
aue o niamero de ieucócitos retomou aos ní- 
veis iriiciais, três horas após removido o agen- 
te estressor (DHAWHAR et aL, 1995). 

Enri outro estudo sobre os efeitos do 
esircsse agudo (estressc acadêmico, duran- 
re semana de provas), Marucha et a1. (1998) 

demonstraram que estudantes apresentam um 
atraso na cica&zação de feridas durante a 
semana de provas, comparados aos própri- 
os sujeitos durante a época de férias. As fe- 
ridas cicatrizaram aproximadamente 40% 
mais devagar e nenhum aluno curou mais 
rápido durãnte os exames do que nas férias. 

Awós analisar os estudos tanto em ani- 
mais quanto em humanos, pode-se perceber 
que o estresse agudo induz a um aumento 
inicial, seguido por redução drástica, do nú- 
mero de leucócitos circulantes. Essa condi- 
ção resulta da ativação do SNS e da libera- 
ção de epinefrina e norepinefrina para a cir- 
culação. Essa é urna situação que ocorre bem 
no começo da  rcsposta ao estresse, com 
duração de alguns minutos ou poucas horas. 

Por outro lado, a ativação do eixo HHA 
resulta na produção de hormôiiio liberador 
de corticotropina (CRH) e de  arginina 
vasopressina (AVP) pelo hipotdamo. Esses 
hormônios vão estimular a hipófise a produ- 
zir o hormônio adrenocorticotrófico (ACTH) 
que, por sua vez, vai agir sobre o córtex da 
glândula adrenal, responsável pela produção 
de glicocorticóides (GCs), dos quais o cortisol 
é secretado em humanos. Condições de 
estresse aue levam à ativacão desse eixo in- 
duzem ao decréscimo do número d e  
leucócitos circulantes. Isto ocorre na respos- 
ta tardia ao estresse ou durante um período 
de estresse severo (ADER at al., 1995). 

Sabe-se que os GCs regulam uma série 
de funções corporais, incluindo a resposta 
de células inflamatórias frente a microrga- 
nismos. A hiperatividade do eixo HHA tam- 
bém pode levar à menor regulação da imu- 
nidade mediada por células e à maior 
regulação da  imunidade mediada por 
anticorpos (DAYNES, ARANEO, 1989). 

Em estudo mais recente, Elenkov e 
Chrousos (1999) demonstraram que o au- 
mento dos níveis de GCs rio sangue de hu- 
manos provocou supressão na produção de 
interleucina 1 2  (IL-12), enquanto, ao mes- 
mo tempo, houve alimento na produção de 
interleucina 10 (IL-10). Essa mudança na 
produção de citocinas proniove uma mudan- 
ça na reação inflamatória, que passa de uma 
reação mediada por células para uma rea- 
ção com maior produção de anticorpos . O 
autor sugere que o estresse pode suprimir a 
fun~ão  das células T h l  e causar uma mu- 
dança rio padrão de produção de citocinas, 
que passa a ser coordenado por células Th2. 
Isto pode ter conseqüências importantes na 
progressão da periodontite e de doenças in- 
fecciosas. 

Alguns trabalhos mostraram que a admi- 
nistração de GCs resulta na redução no nú- 
mero dos linfócitos do sangue, enquanto pro- 
voca uin aumento na contagem de neutrófilos. 
Eni geral, o cortisol parece ter maior impac- 
to sobre a imunidade celular (mediada por 
células T) do que a humoral (mediada por 
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células B). A administração d e  
corticoesteróides também provoca a dimi- 
nuição na produção de interleucina-2 por 
células T e possui efeito supressor sobre a 
atividade das células NK (DAYNES; 
ARANEO, 1989;  GLASER; KIECOLT- 
GLASER. 1994). 

Esses processos neuroendijcrinos estão 
entre os mais importantes efeitos dosresta- 
dos de estresse sobre a imunidade. E im- 
portante notar também que mudanças 
comportamentais ocorridas como adaptação 
ou como resposta de  enfrentamento ao 
estresse podem influenciar também na imu- 
nidade. Por exemplo, pessoas sob estresse 
tendem a desenvolver práticas de saúde ina- 
dequadas ou mais inconseqüentes, como fu- 
mar mais, beber mais, dormir menos e co- 
mer menos nutrientes, o que também teria 
impacto sobre a imunidade (COHEN; 
WILLIAMSON. 1991). 

Segundo a maioria dos autores, as con- 
dições de estresse que resultam na ativação 
do eixo HHA induzem, em geral, a redução 
do número de leucócitos circulantes. Essa 
situação frequentemente ocorre durante um 
estágio mais tardio da resposta ao estresse, 
ou após um agente estressor agir por perio- 
dos prolongados (vámas horas ou dias). 

SISTEMA IMUNE E SUAS ~ Õ E S  
A função geral do sistema imune é iden- 

tificar e eliminar os agentes estranhos ao or- 
ganismo, aqueles materiais que penetram ou 
aue entram em contato com os tecidos inter- 
nos do corpo. Além disso, é de extraordiná- 
ria importância no reconhecimento específi- 
co daquilo que é próprio e não-próprio ao 
organismo. Classicamente o sistema imune 
pode ser subdividido em dois aparatos de 
imunidade (celular ou humoral). A imunida- 
de celular é mediada por linfócitos T que 
agem diretamente sobre um antígeno, en- 
quanto a imunidade humoral é mediada por 
células B que produzem anticorpos que cir- 
culam sistemicarnente (O'EEARY, 1990). 

Os órgãos do sistema imune que respon- 
dem ao desafio antigênico são chamados 
órgãos iinfóides, o que inclui a medula ós- 
sea, o timo, os linfonodos, o baço, as tonsilas 
e o apêndice. O órgão linfóide primário é a 
medula óssea, produtora das células precur- 
soras dos imunócitos, os quais podem ser 
divididos em três grandes categorias de cé- 
lulas: granulócitos (neutrófilos), monócitos 
(macrófagos) e linfócitos - S ou W 
(CALAHKESE et al., 1987). 

As funqões imunes, mediadas por célu- 
las B (hunroral ou mediada por anticorpos), 
conferem proteção contra bactérias 
encapuladas, neutralizam as toxinas produ- 
zidas pelas bactérias, previnem a reinfecção 
vira1 e executam as reações alérgicas imedi- 
atas. O linfócito B também pode sofrer dife- 
renciaqõcs em plasirióciko, que é a c6lula 

Estimulo Es&rgissor 
(Psicol6gico, Físico ou 

Sistema Nervoso 

6sg%os k.inf6ides 
(medula 6ssea, bap ,  timo..) 

Sistema Iawrune 

okmpo99 e dai 5eeGm- 
cia de eventos precipitadores que  podem interferir n s  sistema imune, dura2inte s 

aio estsesse. Abreviatwas: C m -  honrnonio merador  d e  esdcotroplnaa; AvP- 
vasogressha; AGTW- aloraim6~o ii&enoeo~iso~~rO,BBco~ (Adaptada de BREIVIK, 

2082) 

secretora de imunog?obulinas, ou em rélaila 
de memória (CAEABREÇE et al., 1987). 

Em contraste, os linfóritos do tipo S coai- 
ferem imunidade pela interação direta com 
o antígeno. As células T tarnk~érn podem pro- 
duzir mediadores químicos que regulam o 
cauilíhrdo d a  imunidade (interferon, 
interlcueinas e fator de diSerenciaa;ão de cé- 
lulas B). De acordo com a presença tle fato- 
res de diferenciação na siiperficie dos 
linf6eitos T, eles também são divididos em S 
helper (a'h), 'r supressor (Ts) e T citotóxico 
(Te) (CALABRESE et al., 1987). 

Durante a resposta imune, ocorre uma 
sucessão de eventos que tipicamente progri- 
dem em três estágios: a fase de induçao, na 
qual o agente infeccioso é detectado; a fase 
de ativação, cluc inclui a proliferaçâio e a 
mol-~ilização das células imunes; e a fase 
efetora, em que os agentes infecciosos são 
rieiiisalzados e eliminados (MHLLLEK, li 998). 

Recentes trabalhos caracterizaram diaas 

ferentes. Essas subclasses foram bem estu- 
dadas em ratos e podem ser influenciadas 
por fatores genéticos, pela idade e pela ativi- 
dade do eixo HHA. As células I'hB serretam 
primariamente inierferon gama e H,-2, esrao 
envolvidas na reagão imune mediada por 
cClulaç e na ativação dos Iinfócitos 7 
citotóxicos. Por outro lado. as células $h2 
secreiam 11L-4, IL-6 e II,-10, qiae encorajam 
a formacão de anticoroos. Essas citociaias 
estão assoenaalas a urna grande produyão de 
anticorpos e a reaqões alPrg:eas nniediatas 
(MJILZ,K%%, B 998; ELEN KOV; CRROUSBdS, 
1999) 

Estvdans 6110 animaib mostrara~n que a 
atividade do elxo HHA influenciou ria velosi- 
dade de progessãce da doenr,a periodontd, 
induzida em ratos. Verificou-se aue uma exa 
cerbada resposka ao eshc:sse, ou seja, ap6s 
aumento dos náveis de eliccacoitic6ldes. a - 
resposta pr6-inflama16~ia. raiediada por c6 
Pulas ThP, ficou dimirruída, craqisanto a res- 

subclasses de células Th, as (pais secreiam posta imrine foi dhrecionada pira prociução 
distintas citocinas que podesri giiiar n resgios- de anticorpos e maior Ldberaçáo de ciiocinas 
ta irnune em clireções, quditativamente, ai- pelas T112. 0 s  animais corai Riperativddadc 
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do eixo N H A  responderam ao aciímulo de 
placa com uma resposta imune dominada por 
anticorpos e apresentaram maior destruição 
tecidud, e m  comparação aos animais com 
padrão cBe resposta mediado por células Tlal 
e com menor atividade do eixo (BREIVIK et 
d.. 2001). 

A lua da visão atual, as alterações que 
ocorrem na transição de uma condição de 
saúde para doença periodontal passam por 
sucessões d e  eventos  celulares e 
moleculaes, coordenados pelo sistema imu- 
ne do hospedeiro, com a intenção de protegê- 
lo do desafio bacteriano. Contudo. a ~ ó s  o 
desafio bacteriano cronico, os tecidos 
periodontais ficam expostos continuamerite a 
componentes barterianos que alteram as fun- 
qões locais. 0 tecido iiea povoado por 
Pinfócitos 'ir e macrófagos que produzem uma 
variedade de ciiocinas e prostanóides, os 
quais favorecem a degradação do tecido 
conjuntivo e do osso alveolar. A eficiência 
aia migação dos neiaei-órdos faca reduzida e 
é provável que  maior quantidade d e  
neaitrófilos sejam ativados dentro do tecido, 
liberando mctalo~roteinases e derivados 
reativos de oxigênio. O impacto total dessas 
alterações leva & progressão na destruição 
tecidud. Alguns fatores como o fumo, influ- 
ências gcnéiicas e o esitresse podem influen- 
ciar negativamexite na exp>ressão de certas 
iaiterleuclnas capazes de proteger o organis- 
mo da destrincão. Sendo assim. esses fato- 
res podem alterar o Y-~alanco do sistema imu- 
ne, predispondo os indivíduos i maior pro- 
gressão e sevewidade da doença (MORMAN 
et al. 1997). 

U m  estudo recenre demonsai-ou quc a ele- 
vação dos níveis de catecolaminas no san- 
guc9 e m  hunxiaraos, resultou na supressão da 
prodiição d e  lík-112, c o m  <a aumento  
concomitante na uroduczo de 11,-10. Essa 
mudança na liberação das citocinas provoca 
uma alteração na reação inflannatbrda, levando 
i rnaior g>rodriqjo de anticor~~os. 0 s  autores 
sugerem que o esiresse pode suprimir a fun- 
~ ã o  das e&laalas ThP e causar uma mudan~a  
para um padriio de ciiocinas ~ncdiaclas por 
'k1i2. ta aue aumt:ntasia a susceijbliidadc do 
lnoq~edeiro a agentes ini'ecciosos k~acterianos 
ou virais (ELENMOV, CWHOUSOY, 1999). 
Isto tamb6rn pode ter ira~plicaç6es na pro- 
g~essão das peiiodon~ites, as quair, tem sido 
apontadas como Lesão depenidente da ayão 
das 'Ch2. 

Pela ativaqão do eixo HHA rios períodos 
de estresse cr6naco, pode ocorr<>r iama (li- 
minauiqão na irnunaidade mediada por célu- 
las, o que pode favorecer o crescimento de 
alguns microrgünismos patogênimcos. Conse- 
qiaentemenle, a resposta imune vai ser 
deslocada para maaor produção de  
anticarpos, resulta~ido ~ambérra na maior aii- 
vaqão B r e c r ~ l i a m e ~ ~ ~ o  dt. neutróf~los para 
controlar o crescamento dos microrgayrismos. 

DENTE 

Natural ki11er e 

Figura 2 - E%ustração esquemátiea do possivel efeito do estresse sobre a resposta 
imune, durante a inflamação periodontal. As catecolaminas e os glicorticóides vão 
BPndaiizk as céldas apresentadoras de mtígeno e os bfócitos T a produzirem citocinas 
e Enfocinias que direciornarãs a resposta imune para maior ativação de células B, 
aumentando a suscetibillidade individual de apresentar progressão da doença 
pe-iodoaal. Abreviaturas: IL- interleueina; FNT- fator de necrose tumoral; MHC- 
complexo maior de Mstocompatibilidade; Th- células T helper tipo P ou tipo 2 e + 
ou - hdieam ativaqãs ou iiaibição. Setas tracejadas representam menor função e 
setas ~GEiidas representam maior atividade. (Adaptado de BREIVIK, 2002) 

O prea;o a ser pago pela ativa~ão prolongada 
dessa resposta imune vai ser a destruição 
tecidual c a progcssao tia doença peniodontal 
(BREIVBK et d., 2000). 

A S S O C I A ~ ~ O  ENTRE ES'BaPESSE E 
DOENCA PENODONTAL 

A relaçcão eratre rn f e rmidades  
periodontais e fatores psicossociais C. evidcn- 
ciada há murio tcmpo nos casos de gcnk6vite 
aliceroaiecrosante aguda (GUNA). Fatores 
como gengivite preexistente, fumo e estresse 
psicol6gico agudo estão relacionados i ocor- 
rência da GUNA. Essa associação tem sido 
eornprovada ein estudos que mostraram a 
elevada inci<.lência de GUNA e m  pessoas que 
passam por peaíotlos de estresse, enn esiu- 
dantes daarante exames acatlêmicos, e m  pes- 
soas que não conseguem controlar ou resol- 
ver seus prohlcvnas ao Longo do rempo, bem 
como e m  ir~divíduos severamente deurimi- 
cios ou com g~roblerrias emocionais 
(FOWMBCOLA et d. 1970; COHEN-COI,E 
et d. 1983). 

Dc manaxira geral, existe unia indncaçào 
de que os fatores do Eiospedeiro, em respos- 
ta à vrrulência da placa bacteriana, deterrni- 
riam a severidacie e a progres"o da doenqa 

periodontal. Com relação aos estudos, tanto 
e m  animais quanto em humanos, que bus- 
cam uma associac;ão entre a periodontite e o 
estresse, é possível reconhecer uma influên- 
cia das condições psicológicas sobre a do- 
eriça. 0 s  estudos nessa área, contudo, ainda 
apresentam limitações como pequena 
arnostragcm, diferentes critérios para defi- 
nição da severidade da doença periodontai, 
di ferentes instrumentos para avaliar e 
cruantificar o estresse. Além disso. o uso de 
diferentes modelos de cstresse para os ani- 
mais torna djiícil a comparação dos resulta- 
dos. 

Os estudos sobre estresse e periodontite 
induzida e m  ratos mostram resultados varia- 
dos. Enquanto Susin (1999) indicou que o 
estresse não aumentou a perda óssea proximal 
decorrente da doerica induzida por ligadu- 
ras, os trabalhos de Breivik c Thrane (2001) 
mostrararri que o estresse pode aumentar o 
risco para doenças inflamatórias. Salienta- 
ram também que diferenças na reatividade 
ao estresse e na estrutura genética do eixo 
HHA foraai significantes entre raças de ani- 
niais (Lewis e Fischer344), resultando em 
maior siiscetibilidadc à dot=nça periodontal 
nos animais com hiperatividade do eixo H H A .  
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O mecanismo que explica essa maior 
suscetibilidade pode ser devido à ação dos 
glicocorticóides sobre a resposta imune me- 
diada por células. Por outro lado, essas di- 
ferenças ilustram a possibilidade de que a 
ação do estresse seja benéfica, em certo 
ponto, e passe a ser destrutiva a partir de 
outro momento. 

O primeiro estudo, em humanos, que 
buscou associar o impacto dos eventos de 
vida com a periodontite foi realizado por 
Green et al. (1986). Os autores, utilizando 
questionários padr6es para avaliar os even- 
tos de vida e os sintomas físicos percebidos, 
verificaram associação significante entre os 
eventos estressantes e a condição periodontal, 
medida através do Symptom Checklist-R. 

Freeman e Goss (1993) sugeriram que a 
doença periodontal pode estar relacionada 
com o tipo de personalidade dos indivíduos 
e com a maneira como eles enfrentam os 
desafios cotidianos. Os autores avaliaram 
executivos da gerência de unia empresa, em 
dois exames com intervalo de 1 2  meses, 
coletando dados sobre quantidade de placa, 
sangramento a sondagem, profundidade de 
sondagem e cálculo supra gengival. Após 
análise estatn'stica, verificaram que a profun- 
didade de sondagem aumentada estava as- 
sociada com o indicador d e  estresse 
ocupacional, percepção de doenças físicas e 
o tipo de personalidade de cada indivíduo. 
Como foi utilizada uma amostra pequena, 
avaliaram o estresse apenas no aspecto 
ocupacional (local de trabalho) e considera- 
ram a progressão da doença em apenas um 
dente rnolar e incisivos. 

Em outro estudo, Monteiro Silva et a]. 
(1996) verificaram a associação de variá- 
veis psicossociais com o tipo de destruição 
periodontal (periodontite de rápida progres- 
são, de adulto e grupo controle). Após apli- 
carem questionários para avaliar o estresse 
percebido, o grau de solidão, a depressão, 
o traço e estado de ansiedade, bem como os 
sintomas físicos, os autores observaram que 
os pacientes com doença de rápida progres- 
são apresentavam maiorcs graus de deprcs- 
são e solidão do que os outros dois grupos. 
Apesar da associação positiva, não se pode 
inferir que esses fatores tenham relayão com 
o estabelecimento da periodontite. Cabe dcs- 
tacar que não houve associação entre a 
periodontite d e  adulto e os fatores 
psicossociais estudados. 

Em outro estudo, Moss et al. (1 996) tam- 
bí.m verificaram a influência dos fatores 
psicossociais (tensão social, depressão e es- 
tratégias d e  enfrentamento) sobrc a 
periodontite de adulto. Foram avaliados 164 
indivíduos, num desenho de caso-controle, 
onde foram coletados dados sobre placa 
supragengival, sangramenio gengival, cálcu- 
lo subgengivd, profundidade de sondagem, 
nível de inserção clínica e duas amostras de 

placa subgengjvd para cada participante. As 
associacões foram identificadas após exwlo- 
ração analítica dos dados. F'oi verificado que 
os pacientes com maior doença periodontal 
apresentavam maiores escores de depres- 
são. Foi encontrada uma associação entre 
medidas de tensão social e casos em estudo. 
Foi verificada também uma associação en- 
tre destruição periodontal e nívcis de  
anticorpos para Bacteroides. forsytus, nos Endi- 
víduos com alto escore para depressão. Os 
autores sugeriram que as medidas 
psicossociais são fatores ambientais in~por- 
tantcs a serem levados em conta nos casos 
de periodontite de adulto. 

Marcenes e Sheiham (1996) verifica- 
ram a relação entre a qualidade matrimonial 
e o estado de saúde bucal de 164 famaas, 
selecionadas na cidade de Belo Horizonte. 
A seleção deu-se atrav6s das escolas públi- 
cas e privadas, onde todos os alunos de 13 
anos que tinham pais entre 35 a 44 anos, 
foram convidados a participar. As f'amPLias 
selecionadas foram t-ntão divididas em qua- 
tro grupos sócio-econômicos (A, R, C ou D). 
Os dados foram coletados atravCs de exame 
clínico e entrevista individual com a criança, 
o pai e mãe, separadamente. No exame fo- 
ram avaliados os seguintes inidicadores: para 
cárie dcntal foi usado o índice CPO-S c para 
doença periodontal foi qualificada duas ca- 
tegorias "completa ausência de gengiviie ou 
bolsas periodontais", e "presença de algum 
dcnte com bolsa ou sangramenio i sonda- 
gem". Não foi diferenciado, no entanto, a 
existência de bolsas rasa ou a~roinndas. nem 
a medida inicial das bolsas pe~otloniais.'~pós 
análise dos resultados foi encontrado oue o 
avanço da idade, maior consumo de açíicar 
e pior qualidade marital estavam associados 
significantementc com maiores níveis do 
CkO-S nos pais; enquarito que pior qualidade 
matrimonial permaneceu associada com d- 
tos escores do CPO-S da mãe e do filho(a) 
de 1 3  anos de idade. Quanto a condicão 
periodontal, foi encontrada associação esia- 
tisticamente signifirante entre saíada 
periodontal, qualidade marital e o 1iíve8 s6- 
cio-econornico, mesmo após o ajiaste para 
outras variáveis estudadas. Os  ais e as mães 
que reportaram pior qu<ali?lidade matririmnonid 
foram, em média, 2.5 e 1.9 mais provliveis 
de apresentarem doença periodontal, em 
comparação aos casais corn maiorcs niveis 
de qualidade. Os autores sugerem que essa 
associayão possa melhorar a abrangência na 
identificação dc grupos de risco para as do- 
enças orais. 

Em um estudo d e  caso-coritrole, 
Crouck~cr et ai. (1997) investigaram a asso- 
ciaqão de eventos de vida com placa dcntal, 
número de dentes perdidos e presenya de 
bolsa penodonial maior que 5mm. FOI rn- 
contrada uma relaqão entre eventos de vida 
negativos e destruirão periodontd, ou seja, 

os indivíduos que relataram maior ocorrên- 
cia de eventos negativos, nos últimos 12 
meses, foram os que apresentaram maiores 
profundidades de sondagem. Por outro lado, 
o impacto positivo dos eventos de vida este- 
ve associado com melhor saúde periodontd. 
Ao final do estudo, três variheis estiveram 
significaniemente associadas com 
periodontite: fumo, placa dental e o fato de 
estar desempregado. Nesse sentido, os au- 
tores atribuem que os fatores psi~oss~ciais 
são importantes na deiermina~ão das con- 
dições ~vriodontais dos indilaídinos, embo- 
ra, pelo tipo de trabalho, nenhuma relação 
cie causalidade possa ser estabelecida. 

Em estudo epidemiológico com uma 
grande amostra da população amencnna, 
Genco et al. (1999) verificaram que tensão 
financeira, estratbgias Inadequaclas de 
enfreritamento as situações desafiadoras c 
depressão estiveram associadas significati- 
vaniente com o aumento na progressão da 
periodontite, mesmo após ajuste para idade, 
sexo e &mo. No find do estudo, os autores 
constataram que o estresse associado com 
tensão financeira e angústia (manifestada 
como depressão) são indicadores de risco 
para a periodontite de adulto. Cabe ressal- 
tar que este foi um estiado transversal, e mais 
cstudos são necessários para fazer hferências 
sobre os mecanismos de acão das condi- 
ções psicológicas sobre a saúde periodontd. 

JA Vettore (2000) encontrou Lama cor- 
relação positiva entre traço de ans~edade e 
parâmetros clínicos da doenqa ~seriodonid. 
Cabe ressaltar que essa variável psicológica 
representa uma caracreristica de personalia- 
dade que apresenta estabilidade temporal, 
podendo sugerir que o traço de ansiedade 
pode ser um predito1 para dcstr uiqão 
periodontal. Entretanto, ouaios estudos que 
avaliaram essa caracteristica nião encontra- 
rani associação (CENCO et d., 1998; SOLE, 
2002). 

Em estudo recente, Solih; (2002) avaliou 
a correlação d e  parâmetros clinicos 
periodoritais com a freqiiência de eventos 
de vida, ansiedade, depress~o, desesperan- 
ça e sintomas psiqwi5tnieos, em pacientes com 
periodon~ite cronica, de arnbos os sexos, 
entre 1 9  e 6% mos. Na analise dos resulta- 
dos, não foram encontradas cfiferencas en- 
tre os grupos (doentes e saud6veis) quanto i 
média das cscdas ps~cométricas. Concluiu- 
s e  então que  os parâmetros cainicos 
fxariodontais não tiveram associação com as 
variáveis psicológicas empregadas. Vale 
destacar que o crit61io utilizado para defini- 
peniodontate foi a prescriça de d o ~  deritcs 
com perda de inserção niaor ou ~ g u d  a 6mm 
e um dente adicnond com proftandidade de 
sondagem unaiior ou igisal a 5imm (MACWTE1 
et al., 1992). Ii: os indivíduos que não pre- 
enchessem csseç rritérros foram consadera- 
do5 sad-sos. 6:om esse cr~téno, as dl8erenç;is 
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nas médias dos uarâmetros clínicos foram 
pequenas, mas significativas. JáI quanto à 
média dos escores psicológicos, não houve 
diferenças significantes entre os grupos, 
embora o desvio padrão tenha sido alto. Tal- 
vez fosse interessante o uso de critérios de 
doença estratificados (leve, moderada e se- 
vera) para permitir que a grande variação 
nas respostas dos testes psicológicos seja 
minimizada entre os grupos. Da maneira 
apresentada, o desfecho da doença é muito 
sutil, nãio permitindo que as variações nas 

respostas tenham diferenças entre dois gru- 
pos. 

Em outro estudo, Hugoson et al. (2002) 
buscaram verificar se a extensão da doenca 
periodontal de adulto estava relacionada com 
eventos de vida negativos e se o traço de 
personalidade era importante nessa relação. 
Após an&se estatística, verificaram que o 
tipo de personalidade foi importante na 
suscetlbilidade à doença e que os eventos de 
vida, bem como os estados afetivos negati- 
vos, devem ter relação com o maior risco a 

diferentes doenças infecciosas. Para maior 
entendimento dessa relação há necessidade 
de estudos experimentais para identificar e 
explicar os mecanismos de ação envolvidos. 

Como cada um desses estudos apresen- 
tam desenhos experimentais distintos e utili- 
zam recursos variados para avaliar as ques- 
tões psicológicas e periodontais, é válido 
mostrar, através do quadro abaixo, os dife- 
rentes estudos, relacionando autor, associa- 
ção empregada, métodos utilizados, resulta- 
dos encontrados e algum comentário breve. 

Abreviaturas: PS-prohndidade de sondagem; PEP- periodcpntite de estabelecimento precoce; PA- periodontite de adulto; PC- periodontite crônica; 
soc.ec.- soêioecr~néimiêo; Quest.- questionários. 
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CONCLUSÁO 
Pode-se concluir que, com o avanço das 

pesquisas na área da psiconeuroimunologia, 
tornou-se evidente que os períodos de  
estresse estão relacionados com alterações 
da função imune. Essas alterações podem 
predispor os indivíduos a desenvolver mais 
doenças infecciosas. 

Os quadros de estresse agudo podem 
aumentar os níveis de leucócitos no sangue 
oferecendo certa proteção às infecções. De 
outro lado, situações prolongadas de estresse 
levam ao aumento dos níveis de GCs e à 
conseqüente alteração no padrão da respos- 
ta imunidade. 

Existe uma variabilidade interindividual 
muito grande na maneira de perceber a situ- 
ação estressante, de lidar com o estresse e 
de resolver os seus problemas. A grande 
variação observada nos diferentes estudos 
pode estar relacionada a essas questões. Isso 
implicaria que estudos controlados são ainda 
necessários para melhor esclarecer as asso- 
ciações aqui levantadas. 

Quanto à relação do estresse com a do- 
ença periodontal induzida em ratos, os tra- 
balhos demostram uma plausibilidade bioló- 
gica da ação dos hormônios liberados na 
resposta ao estresse, principalmente os 
glicocorticóides, com maior suscetibilidade 
à doença. Os estudos recentes em animais 
sugerem que há diferenças genéticas impor- 
tantes na atividade do eixo HHA que poderi- 
am explicar a maior suscetibilidade à doen- 
ça periodontal. 

Já os estudos em humanos sugerem que 
existe uma inter-relação dos fatores 
psicossociais com as doenças periodontais. 
A determinação, no entanto, da magnitude 
dessa relação e sua causalidade ainda ne- 
cessitam de melhor comprovação. Com isso, 
mais estudos são necessários, seja com o uso 
de amostras maiores, seja com o acompa- 
nhamento longitudinal, com vistas a gerar 
evidências concretas sobre a influrncia do 
estresse no desenvolvimento das  
periodontites. 

ABSTRACT: 
Recent studics ir1 Periodontics have been 

demonstrating that the severity and ihe 
progression of periodontal disease can be 
influenccd by faciors such as behavior, 
environment and genetics. Among those 
factors, lhe stress has been receiving growing 
attention, in the last years, as possible risk 
factor to the disease. Studies in the ficld of 
the psychoneuroimmunology support the 
hypothesis that psychosocial factors posses 
significant relationship with different clinical 
outcomes, such as infectious diseases, dia- 
betes, cancer and periodontal disease. 'The 
effects of the stress on the immune system 
happen for two main pathways, that are the 
Sympathetic Nervous System (SNS) and the 

Hipothalamic-Pituitary-Adrenal (HPA) axis. 
The acute stress is related with activailon of 
SNS and with increased levels of 
catecholamines in the blood, what will 
contemplate in certain transitory alterations 
in the number and in the activity of the 
leukocytes. Already in situations in that the 
stress is persistent or chronic it will have 
activation of the HPA axis, with liberation of 
the glucocorticoid hormorie (cortisol) that is 
associated to thc decrease of the immune 
fiinctions, that can last long for severd days 
or months. In that perspective, the objective 
of this work is to do an analysis of the literature 
regarding the merhanisms involved in the 
stress response, of the effects of the stress 
on immune systeni and of the woiks that 
pointed an association between the stress and 
the periodontal disease. 

ILEYWORDS: 
Stress, Pcriodontal Disease, lmpriune 

System e Stress Response. 
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