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RESUMO

Os autores revisam esludos sobre a inter-relacdo entre 05 sistemas neuroenddering e imunoldgico, salientands a influéneia
do “stress" no equilbrio imunoldgico do individuo e sua relagdo com o Aparecimenta de doancas de hiparsensibiidade, infaccdes

hacterianas e virais, aulo-imuridade e lumoras.
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A psiconeurgimunologia & uma nova visdo da medicing
gue integra 0% conhecimenios das Sreas de psicologia, neu-
rologia e imunobogia, possibilitando uma malhor cormpreensio
psicossomdlica das doengas.

A inter-relacio dos sistemas neurcendGenng & munc-
lbgico se manifesta inicialmente pele estimulo que a emogio
gxerce sohre o encéfalo gue, por sua vez, transmite a infor-
macio ao hipetdlamo, O hipotilamo estmulado, transmite
a informacdo 3 hipdfise que passa a secretar varnics hormd-
nics estimulantes. & mensagem homonal recebida pelas
glandulas supra-renais faz com que estas produzam hommd-
nios com acdo polencializadora ou supressora sobre o sis-
tema imune, com consequente alteracio da defesa imunold-
gica do individuo.

Dunr, (1988) lernbra que o conceilo de que estados
psicolbgicos podem resultar em doencas € antige. Cita o filG-
sofo grego Galen, que, ao redor de 200 a.C,, escrevey que
mulheres melancdlicas sfo mais susceptliveis a cincer de
marna do que muheres dispostas e animadas.

ObservacBes deste fipo, gue 530 o centro da medicina
psicossornatica, foram rejeitadas ou ignoradas por muiltos
cientistas até recentemente, devido a falta de mecanismos
plaushveis para explicar a ligagio entre o sistema nervoso e a
fungo imune, Entretanto, segundo Dunn {1988) estudos am
animais experimentais t&m sugerido que o “stress” pode tor-
né&-los mais susceptfveis A doengas e debilitar a fungBo do
sistema imune. Vros experimentos indicam claramente que
a agio imunodepressora dos glicocorticlides nfio & o Onico
mecanismo pelo qual o sistema nervoso central pode influen-
ciar o sisterna imune. Lesfes em vérias regides do cérebro,
especialmente no hipotilamo, t8m sido relatadas afetar a fun-

cio imune, Linfbeitos podem produzir uma variedade de poli-
peptfdeos, as linfocinas, que podem atuar como ComuUnican-
tes, nio somente com outras células imunes, mas com ou-
tras células do corpo, inclusive com as do cérebro,

A revista Desfile (1990) editada por Bloch, publica que
em 1998, um fisiclogistz canadense, Hans Selye, uvilizou o
termeo “stress® para traduzir @ capacidade do homem de re-
sistir aos chogues emocionais e as agressdes do mundo
axterior, Assim “stress” & definido como uma resposia nao
especliica do organismo a uma exigénel que he & feita.
Existemn pessoas mais ou menos predispostas ao “stress™
pESSOaS ansinsas, Nervosas ou agressivas sio portadoras
de uma grande capacidade de “auto-siress™, outras, que vi-
vem no limite da passividade, s80 mais capazes de absorver
as agressdes, mobilizando recursos psiquicos, organizanda
assim, a resposta bioldgica.

Os drgdos-alvo do “stress” s8o principalmente o apa-
relno digestive, coluna veriebral, pele, sistema respiratdno,
coracio o sisterna circulatbrio, Mestes drgios, o "stress” po-
de exterorizar-se, respectivamente, através de lleera géastri-
ca e colite; lormbalgias; herpes, eczemas e alergias cutfneas;
asma € rinite; infarto & hipertensao. O “stress” pode também
perurbar a vida sexual da mulher, alterando a fertilidade pela
ausdncia de ovulacho e desequillrio hormonal no ciclo
menstrual, Mo homem, pode estar relacionade com a impo-
t&ncia sexual.

tello Filho, 1983, cita virios exemplos salientando a
importancia deo estade psfquico na eclosio de doengas: ca-
sos de linfornas e leucemias frequentements ocorrendo apds
situagfes de parda, separacio e depressan; modilicactes na
flora microbiana do trato respiratSrio, rompendo o equillrs
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e favorecends a instalacio de um processo de faringite bac-
letfiana relacionadas com episddios de depressao; desenca-
deaments de lesdes herpébcas, psorfase ¢ asma a partir de
siluacies de tensdo emccional; crises de colite ulcerativa
relacinadas com situacdes de perda e depressio, pacientes
com artrite reunatbide apresentando tragos comuns de blo-
queio afetivo, tendéncias depressivas, situacdes de perda ¢
rejeicio; desencadeamento de lupus entermatoso sistémico
apds situacds de perda, meado e conflitos familiares,

Cutros  adtores relatam 2 infludncia do “stress" no
equillbric imunclégico do individuo, Ersek (1986) salienta as
ligagdes entre o "stress” ¢ o clncer. Syviahti (1987) abor-
dande a adaptacio enddcrina e imunolégica no “stress”, cita
gua, aldém da complexa autoreoulagio do sistema imune
protegendo O organsma e mantendo a homeostasia corporal
cle estd também sob regulagio externa, especialments dos
sistemas endbcring ¢ nervoso. Estudos em animsis sugersm
gue deve haver efeitos adrenal-dependentes e adrenal-inde-
pendentes na fungdo imune em siluaces de “stress". Du-
rante diversos eventos estressantes tais como perda, priva-
cao, aflicdo, situacdbes de dor e scfrimento, a infer-relagio
destes processos adaptativos pode ser perturbada, 1510 pode
permitir a alteracbes e anormalidades nas functes imunes e
aumentar a vulnerabilidade do organismo & doengas.

Vischer (18871 ¢ Korneva & Shkhinek (198%) relatam
que o “stress” pode influenciar a capacidade de resisténeia
dios animais.

Wais recentemente, Khansari et al (1920) revisam os
efeitos do “stress” nos sislemas enddering & nervoso central,
as interagdes enlre estes sistemas e a resposta imune apds
sinais de “stress”. Relatam que a dor, o sofrimento, siua-
¢es angustiantes ¢ uma variedade de doengas psicosso-
maticas, notadamente as desordens afetivas, esl3o cres-
centemente relacionadas com imunossupressao. O conceito
de que o soirimentoe psfquico pode predispor & doengas clini-
cas & seculiar, mas, segundo Khansan et al (1980) fem, so-
mente recentements, atraldo a atengdo da comunidade cien-
fiica. Uma colaboracio interdisciplinar tem estabelzcide a
paiconeuroimunologia, ou & neurgimunomodulacdo, como um
novo campo de investigagdo com o objetive de uma rigorosa
pesauisa cientfica na incompreensivel ligacio corpo-meants,
Isto tern resultado no rdpido acdmulo de informacdes que se
deparam com os limites da psiguiatra, imunologia, neurologia
2 endocrinclogia.

Warios auviores 1©m comprovado que o processo imu-
nolfgico & regulade pelos sisternas nervoso central ¢ endd-
crinos & as influéncias nervosas sdc mediadas principal-
mente pelo hipotilamo. Stein, citado por Wello Filho (1953)
observou que lesdes experimentais do hipotilamo anterior
alteram a resposia anafilatica e diminuem a produgdo de anti-
corpos ¢ of fendmenos de hipersensibilidade tardia. Baseado
em suas expermentacles, ele posiula, que as agbes hipota-
Bmicas alleram a reatividade do organismo a histamina e
modificam as descargas simpiticas e parassimpaticas.

Solomon & WMoos, citado por Mello Filko {15683) também
realgam a influgncia hormeonal na imuncegénese. Demonstram
que os hormdnios do crescimento (GH) e tireotrdfico (TSH)
esfimulam a produgio de anticorpos, enguanio 0 ACTH e
corficosterdides causam imunossupressio, Estes autores,
92

analisando as inter-relagdes entre o processo imuncldgico e
as infludncias do "stress” e emocdes sobre O MEsMo, Feves
km que o “stress®, por via hormonal, atua sobre as po-
pulagdes celulares, ou sgja, linfdcitos B, T e macréfagos. As
células B parecemn susceptiveis & destruigdo por corticoste-
rides. Os linfdcitos T sdo afetados pelo hormdnio de cres-
cimento e corticosterdides que atuam no timo e o3 macrdia-
gos seriam o3 alves principais de “stress”, sofrende influén-
cias de funcao hipofiséria, tireoideana e adrenal.

Wello Filho (1953) aponta o sistema imunoldgico como
o grande elo que explica as interacbes enire os fendmenos
psicossociais em importantes terrenos da patologia humana,
come as doengas de hipgrsensibibdace, autoimunes, infec-
ciosas e neoplisicas.

Salk, citado por Melie Fitho (1283} faz um paralelismo
entre as células do sistema mononucizar fagoclico & do sis-
tema nervoso: dotadas de memona, #&m fungido defensiva
confribuindo para a homeostasia & o auto-reconhecirrento,
porém, quando funcionam adaptativamente mal, costumam
produzir enfermidades.

Cavagnaro (1986), cita que, evidéneias experimentais
em varios campos sugerem a existincia de uma comunica-
cao bidirecional entreos sisternas neurcenddoring e imune. &
resposta imune unifica os sistemas endbcring, nervoso &
imune. Este microenvolvimento integrado inclue células linfdi-
des, células ndo-linfdides, neurdnios colinérgicos & adrenér-
gicos e seus pradutos, substincias hiologicamente afivas in-
cluindo linfocinas e citoguinas produzidas por céulas infd
des e ndc-linfdides, hormfnios e neuropeptideos produzidos
pelas glandulas endberinas e células requiaderas do cérebro,
receptores infracelulares ¢ de membrana que fazem possi-
velmente as coneccdes imunes € ions que.estio envolvidos
na transmissio de informacbes.

Worley et al (1987) afimam que muitas das substin-
cias envaolvidas na comunicacino bidirecional entre 0s siste-
mas imung & o cérebro parecem ser neuropeptideos. Estes
achados t&m dado validade bicquimica aos esludos cllhicos e
epidemiolégicos gue sugeremn gque fatores psicossociais po-
dem modular 2 resposia a infeccdes e neoplasias. Além do
reconhecimento de que corticosterdides liberados durante o
"stress™ t8m efeitos supressivos no sistema imune, Yorley et
al (1887); Carr {1888) demonstram que um nimere de outros
horminios, e particularments, alguns neuropeptideos t&m re-
ceptores em células imunoreguladeras envolvidas nas inte-
racies celulares do sistema imune, e portanto, podem mo-
dular as funges munes,

Hevisando os efeitos destes neurcpeptidecs no siste-
ma imung, esles autores desenvolvem a tese de gue 580 im-
portantes mediadores dos efeitos do sisterna nervoso central
no sisterna imune.

Weigent & Blalock (1987) relatam gque, no passado,
muitas interagdes entre os sistenas imunes e neurgenddori-
no eram atribuldos aos hormbnios glicocoriicdides, Mais re-
centernents, véros autores 18m demonstrado que peptideos
hormenais também podem modular dirstamente a resposta
imune, Por exemplo, o0 ACTH pode suprimir 8 resposta imune
frente a antfpenos T-dependentes e antigenos T-indepen-
dentes, além de modular a proliferacio de células B e as fun-
goes das células T e macrdiagos (Komeva & Shihinek, 1980
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& Weigent & Blalock, 1987). Esles autores sugerem uma co-
municagae bidirecional, ou sejs, o sistena Imune e seus pro-
dutos podern modutar as funcdes neuwrcendbcorinas e os hor-
mdnios & seus receptores sio, agera, inclufdos come come-
ponentes enddgenos do sistema imune, Os autores relatam a
sintese do hormdnio adrenccorticotrélico (ACTH] & endoriina
pelas células leucocitdrias, salemtande ser o ACTH seme-
lhante ao derivado da pituitdria guanio & atividade bioligica,
peso molecular ¢ antigenicidade, Mostram também, que linfd-
citos estimuldos pela enterotoxina A estafilocdcica praduzem
o hommdnio estmulante da tiredide (TSH) com acentuada
semelhanca com o TSH piuitario em termos de sua natureza
glicoprotéica, imunogenicidade, peso molecular e estrutura
das subunidades. Varios experimentos de Weigent & Blalock
(1987 sugerem gue leucdcilos, guando adeguadaments es-
timulados, sintetizam uma molécula que & anfigenicamente e
estruturalmente relacionada ao homdnio do crescimento.

O TSH foi um dos primeiros hormdnios neurcendderi-
nos reconhecidos como exercendo um importante papel na
reguiagdo imunoldgica “in vive”, funcicnando como um regu-
lador enddgeno dentro do sisterna imune, aumentando a pro-
dugio de anticorpos contra antfgenos T-independentes. Wei-
gent & Blalock (1987) sugerem qus a cBlula-alvo para a fun-
¢io do TSH parece ser a célula T, sendo que tanto o TSH
pituitnio como o leucocitdrio parecem funcionar como uma
linfocina atuanda via célula T no aumento da producac de an-
licorpos.

O hormbnio de crescimento, GH, & outra protelna pi-
luithria que foi inicialmente reconhecida como tendo efeitos
*in vivo™ no sistema imune, podenda influenciar a proliferagao
de linfbcites T e a diferenciag o terminal nas células eletoras
{(Weigent & Blalock, 1887). Estes autores postulam que o
sisterna imune pode servie como drglo sensorial para estk-
mulos externos gue ndo podem ser detectados pelo sisterma
nervose. O sistema imune reconheceria estimulos como
bactérias, virus ou células tumcrais, enguanto gue o sistema
nervoso detectaria estimulos sensoniais clissicos.

Snyder {1983) igualmente relata que dados recentes
mostram que as células dos dois sistemas possuem recepto-
res idénticos: devido a estas estreitas relagfes & postulado
fue componentes que afetam o sistemna neuroenddcing tanm-

bém atetardo o sislema imune. 1510 sugere que as céluias do
sistema imune prontamente acessivers podem sor usadas
como substiulas de células menos acessives do sistema
naurcenddoring.

Cavagnaro & Lews (1989) citam que a ativagao do
sistema neurpenddoring resulla em uma alteracio generali-
zada na homeoslasis & resposta imune do indiddec. A nle-
racdo parece ser um complelo circuito em gue produlos do
sisterna imune poderm também modular as respostas dos
sistemas nervoso & neuroenddering.,

Dunn (1989) afirma que as cvidiénows de nleragdes
entre 05 sislemas imune ¢ nenose nascem de um ndmero
de chservaches expermentais: Imunossupressao condicio-
nada pelk comporiamento, os efeilos da estimulagio ou lesao
de locals do cérebro na fungdo do sisterna imuneg, os efeilos
do “stress™ na resposta imung e crescimento tumaeral, ¢ alte-
raghes psicoldgicas e neuroguimicas no cérebro durante a
resposta imune,

Todos os estwedos revisios reforgam a existénoia de
uma base molecular para a comunicacdo bidirecional entre
os sistemas neurcenddcring ¢ imunoldgico. As principais
descobertas podemn ser relacionadas, primeiramente: as cé-
lulas do sistema imune podem sintetizar peptideos hormonais
neurpenddcrinos biclogicamente atives; em sequndo, as cé-
lulas imunes também possuem receplores para estes pepth
deos; em lerceiro, estes mesmos hormdnios neuraenddcri-
nos podem influenciar & fungdo imune, e quarto, as infocinas
podem influenciar 0s mecanismos neurcenddorinos (Weigent
& Blalock, 1987),

Embora 05 estudos tenham comegado a esclarecer &
bioqulimica dests comunicagio bidirecional, ha ainda, muitas
pecas a serem encaixadas neste “quebra-cabeca”. Dentre
as questbes mais imporantes, que devemn ser resolvidas
estio, ndo s5 a identificagio dos fatores que induzem a sn-
leze dos homonios neurcenddcrinos pelas celulas imunes
como também os locais de produgio e agdo hormonal extra-
pituitdria, que podem fornecer novas pistas para deflinir esta-
dos psicoldgicos efou patolégicos na patefisiologia das doen-
¢as infecciosas e umores,

A medicina, gque nha negligenciado, ao longoe dos seus
fantisticos progressos, as sulls comrelagdes entre ¢ corpo 2
o psiguisme, felizmente parece hoje té-las redescoberto.
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ABSTRACT

The authors review studies about the interrelation between the neurcendocring and the immune system, emphasizing the
influence of “stress™ in the person's immunologic equilibrium and ifs refationship with the appearance of hipersensifivily diseases,

baciterial and viral infection, auto-imvmumty and Imors.
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METODO DE ESTUDQ DE CASO APLICADO A0 ENSINO MEDICO
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HESUMO

Novas propostas sdo formuladas na drea de ensine médico, e denire esias 0§ aulores acreditam que o estudo de casos:
resolugdo de problermas sefa um método que merega especial atengdo, visio que surge como alternaliva que possibilita maior
molivapdo e parficipacdo de alunos e docentas. Este método pode ser viilizado emn locais de diferentes nivels de complexidads,
onde ¢ bindmio ensinc-sadde esteja presente. Alguns comentdrios sdbtve os pressuposios necessdrios para a adogdoe desle
mélodo, assim como a natureza do processe cognitive na formulacdo de hiptteses diagndsticas e 0s passos necessdnios para a
S BxXecUCED SE0 sugerfdns.

PAlL AVRAS-CHAVE: Ensino médico; Resolugdo de problemas; Tomada de decisdo.
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