CORTISOL: ESTRESSE AGUDO X ESTRESSE CRONICO
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Introdugdo ao tema: O cortisol € um horménio glicocorticoide enviado pelas adrenais
(zona fasciculada do cortex) que entra na corrente sanguinea levando a diversas
respostas em diferentes tecidos do corpo humano. E comum que seja conhecido como
mensageiro do estresse, embora suas fungdes descritas demonstrem que esse
horménio participa de muitas respostas no organismo além da mensagem estressora,
como por exemplo: resposta em neurdnios, ativagao hipotalamica e no hipocampo,
regulagcdo de receptores insulinicos e atuagdo nas células de resposta imune.
Percurso tedrico: foi desenvolvida uma revisdo de literatura utilizando artigos
cientificos e livros, em que as palavras-chave da pesquisa foram: cortisol e cascata de
ativacdo, estresse, CRH. Nesse sentido, a pergunta norteadora para o
desenvolvimento do resumo foi: “Qual a relagdo do cortisol com o estresse agudo e
cronico?”. Apos longa selegao, foram selecionados 1 livio e 2 artigos dentre os
encontrados nas bases de dados, apds critérios de inclusdo de artigos pesquisados em
Portugués e Inglés, entre 2016 e 2021 e exclusdo de artigos que: abordavam
mamiferos em geral, eram repetitivos ou pouco aprofundados. Focando na relagao
entre o estresse agudo e crénico, entende-se primeiramente que o agudo depende do
mecanismo de liberagdo dos peptideos CRH (horménio liberador de corticotrofina)
entregues pelo hipotalamo, enquanto durante uma situagdo estressora, a amigdala
sera a area responsavel por regular a emogéao e o medo. Receptores desse peptideo
estdo enquadrados tanto no SNC, em regides com fung¢des cognitivas e autonémicas
como o sistema limbico (hipocampo, amigdala e nucleo accumbens), bulbo olfatério e
cortex cerebral pelo receptor CRH-1, quanto para regides periféricas como: miocitos
cardiacos, trato gastrointestinal, pulmdo e musculo esquelético por meio do rCRH-2.
Nesse sentido, a resposta desses receptores € a ativagdo barorreflexa gerando
diferentes gradientes de pressao arterial e frequéncia respiratéria e cardiaca. Outro
mecanismo de resposta ao estresse agudo é o processamento direto do medo e

excitagao, por exemplo, com a liberagao de sinal ao hipotalamo que ativara diretamente
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o Sistema nervoso simpatico que, provoca aumento da frequéncia respiratoria e
cardiaca e maior produgao de catecolaminas. Por fim, a relacdo com o cortisol entra
nessa ultima parte: a injecao de catecolaminas na resposta aguda acaba por ativar a
secrecdo de CRH, alimentando o eixo HHA (eixo hipotalamo-hipofise-adrenal) que
culmina para secrec¢ao de cortisol ao fim do processo, mantendo em alerta o individuo.
Em sequéncia, o estresse crénico depende do eixo HHA e inicia com a producéo de
CRH secretado pelo hipotdlamo que atinge precursores de peptideos (POMC) adeno-
hipofisarios que induzem a producgao hipofisaria da corticotrofina (ACTH) que sera
enviado pela circulagdo em direcdo a regido fasciculada do cértex, se ligando ao
receptor melanocortina 2 e ativando, por meio de etapas celulares, a produgao do
cortisol inativo (cortisona). A conversdo da cortisona em cortisol € realizada pela
enzima 11-Beta-HSD1 em diversos tecidos e principalmente, no figado. A produgao de

cortisol segue um ciclo circadiano, sendo seu valor de pico no periodo diurno de 5 a 25

Mg/dL e noturno com valor inferior a 10 [g/dL, com liberacdo pulsatil apés 15 minutos
(embora exista variacdo desse tempo em amostra de coleta salivar de atletas em
pesquisas feitas) do pico de ACTH plasmatico. Em sequéncia, o cortisol liberado na
circulacdao depende do transporte associado a albumina ou CBG e sua cascata de
ativacao é diferente em cada tecido-alvo, tendo em vista que, por ser um horménio
lipossoluvel, atravessa a membrana plasmatica e acarretam respostas a partir de sua
ligacdo a receptores de glicocorticoide 2 no citoplasma e nucleo, sendo que suas
fungdes incluem: recrutamento de maquinaria e modulagao dos fatores de transcricédo e
alteracdo da cromatina, permitindo ativacdo transcricional celular ou inibicdo da
producao de determinados compostos da célula. Os neurdnios possuem receptores de
cortisol localizados no hipocampo, area septal, amigdala e SNS, cuja ativagao gera
alteracdo de atividades sinapticas, envolvendo modificagcbes comportamentais, de
aprendizado e memoria. No sistema imune, o cortisol exerce atividade anti-inflamataria,
por meio da liberagao das interleucinas IL-6, IL-10 e inibicdo de IL-1 e IL-2, causando
imunossupressao em ocorréncia de estresse cronico. Ja nos musculos, induz protedlise
e reducdo de receptores insulinicos (GLUT 4) resultando em maior concentragao
plasmatica de glicose; nos adipdcitos provoca lipdlise e no figado, induz
gliconeogénese e lipogénese. Conclusdo: O cortisol € um hormdnio importante no
organismo humano por participar de diversas respostas fisiolégicas ao mesmo tempo.
Nesse sentido, € possivel relacionar a cascata de producdo e liberacdo desse

horménio devido ao estresse vivido, seja momentaneamente, com resposta na ativagao



dos peptideos CRH que atuar&o entre a amigdala e hipotalamo com mudangas fisicas
instantdneas com base em barorreceptores e SNS. Com foco na cascata fisiologica, o
eixo HPA contribui para que o horménio esteja disponivel na corrente e em doses
ideais sem efeitos negativos acentuados. No entanto, foi abordado o estresse crbnico
com efeitos de doses altas desse glicocorticoide no plasma sanguineo, com alteragao
metabdlica e desenvolvimento de maior taxa de glicose, efeitos neuronais com ativagao
em regides do SNC e do sistema imune, defasando a defesa do organismo pela

imunossupressao adquirida ao longo do tempo.
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