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 ABSTRACT 

Stress is a common phenomenon in everyday life. The effects of stress are felt 
by the body through a series of physiological changes: increased heart rate, a 
blood pressure, a cortisol secretion, which have a strong impact on health. 
Chronic stress degrades in time the central nervous system (CNS), the 
autonomic nervous system (ANS) and the hypothalamus-pituitary-adrenal axis 
(HPA), disrupting their functions. Cortisol called stress hormone, secreted in 
too large a quantity can affect CNS function, emotional, cognitive function, but 
also the metabolic and immune system. Over time, saliva has gained a great 
interest, being used as a non-invasive diagnostic tool for examining systemic 
diseases. The level of salivary cortisol is recognized as a measure of active 
cortisol and a biomarker of stress. Using TSST a stress-inducing test has been 
demonstrated to increase cortisol and proinflammatory cytokines. In this brief 
review we wanted to present as many studies as possible to demonstrate the 
change in salivary parameters, blood pressure or heart rate after exposure to 
TSST. 
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 INTRODUCERE 

Stresul este un fenomen omniprezent în viețile noastre. În consecință, 
apar diferite adaptări fiziologice (de exemplu, creșterea activității 
cardiovasculare, secreția de cortizol sau modificările sistemului imunitar), care 
au un impact puternic asupra stării de sănătate (Chrousos, 2009, Foley & 
Kirschbaum, 2010, Ménard et al., 2017; Bernadette et al., 2019), mai ales 
atunci când se referă la stări cronice de stres sau la situații stresante, repetate 
și intense, care implică puține opțiuni de recuperare (Karatsoreos & McEwen, 
2011, McEwen et al., 2015; Bernadette et al., 2019). Cu toate acestea, stresul 
acut influențează cunoașterea și comportamentul (Schwabe & Wolf, 2010; 
Bernadette et al., 2019). Deoarece răspunsul la stres schimbă sistemul 
fiziologic într-o stare de vigilență și capacitate fizică superioară, această stare 
și posibilele consecințe comportamentale au fost interpretate dintr-o 
perspectivă evolutivă: termenul ‘fight-or-flight response’ descrie cele două căi 
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comportamentale pe care le poate adopta o persoană stresată (care se 
confruntă cu o amenințare) (Cannon, 1939).  

Stresul poate fi definit ca o amenințare reală sau interpretată în felul 
acesta, la integritatea fiziologică sau psihologică a unui individ, care are ca 
rezultat o cascadă de răspunsuri fiziologice și comportamentale ale corpului 
pentru menținerea homeostaziei (McEwen, 2000; McEwen & Gianaros, 2011; 
Tikhonova et al., 2018). Sub expunerea cronică la stres, se acumulează o 
"uzură" a sistemelor alostatice (sistemul nervos central (SNC), sistemul nervos 
autonom (SNA), axa hipotalamo-hipofizară (HPA) (McEwen & Gianaros, 
2011). În timp, SNA și HPA devin disregulate. Excesul de secreție a cortizolului 
va suprastimula receptorii glucocorticoizi din organism și va modifica funcția 
anumitor neurotransmițători (adrenalină, noradrenalină, serotonină), care pot 
afecta funcția SNC, emoțională și cognitivă, precum și sistemul metabolic și 
imunitar (McEwen, 2006; McEwen & Gianaros, 2011; Tikhonova et al., 2018).  

Saliva menține homeostazia cavității orale prin diverse funcții, cum ar fi 
lubrifierea, acțiunea de tamponare, menținerea integrității dinților și activitatea 
antimicrobiană (Humphrey & Williamson, 2001). Mai mult, proteinele /peptidele 
salivare joacă un rol important în aderarea microorganismelor orale la 
suprafața dinților (Bosch et al. 2003) și în menținerea echilibrului între 
procesele de remineralizare și demineralizare (Martins et al., 2013).  Inervația 
și secreția glandelor salivare sunt reglate de SNA, care, la rândul său, 
afectează concentrația proteinelor salivare și debitul salivar (Proctor & 
Carpenter, 2007). 

 În condițiile repetate de stres cronic, funcționează SNA și prin urmare, 
funcția glandelor salivare poate fi modificată, ceea ce poate crește riscul 
cariilor dentare (Bosch et al., 1996; Lupien et al., 2009; Tikhonova et al., 
2018).  

Pe de altă parte, durerea cronică asociată cu cariile poate fi, la rândul 
ei, asociată cu creșterea sarcinii cronice de stres (Milsom et al., 2003; Gomes 
et al., 2016; Tikhonova et al., 2018). 
 Cauze frecvente ale stresului sunt examenele școlare, susținerea 
examenelor de licență sau a disertațiilor, dar și interviurile de angajare. Mai 
multe studii demonstrează că un interviu fals pentru obținerea unui loc de 
muncă conduce la activarea indusă de stres a axei HPA, a sistemului nervos 
simpatic (SSS), și producerea de citokine proinflamatorii (Birkett, 2011; 
Campisi et al., 2012). Deși este clar că activarea răspunsului la stres poate 
avea efecte semnificative asupra funcțiilor de memorie, atenție și execuție 
(Lupien et al., 2007; Schwabe et al., 2010; Hidalgo et al., 2012), este mai puțin 
clar cum acest răspuns al stresului acut ar putea influența sănătatea fizică. 
Stresul acut prezent în momentul activării imune induce o redistribuire a 
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celulelor imune circulante la organe precum pielea, țesuturile subcutanate și 
ganglionii limfatici (Dhabhar et al., 1997; Fleshner et al., 2002), crește traficul 
de leucocite în locurile cu răni sau infecții (Dhabhar et al., 1998; Viswanathan 
& Dhabhar, 2005) și îmbunătățește răspunsurile imune înnăscute și adaptive 
(Fleshner et al., 2004; Dhabhar, 2009; Campisi et al., 2012). Cu toate acestea, 
în absența unei necesități pentru un răspuns imun (adică absența unui agent 
patogen) sau atunci când răspunsul la stres nu poate fi dezactivat în mod 
adecvat, stresul psihosocial poate avea efecte dăunătoare. De exemplu, 
numeroase studii indică faptul că expunerea la stres cronic poate suprima 
funcția imună și poate crește susceptibilitatea la unele forme de infecție 
(Cohen et al., 1991; Cohen, 2005), cancer (Ben-Eliyahu et al., 2007) și boală 
cardiovasculară (Gu et al., 2012). Cele mai multe studii care examinează 
stresul psiho-social și funcționarea imunității s-au concentrat asupra markerilor 
sanguini de activare imună și endocrină (Dhabhar, 2009). Studiile care 
utilizează TSST, un test de stres psiho-social, au demonstrat în repetate 
rânduri că acest factor de stres crește citokinele pro-inflamatorii serice și 
cortizolul (Birkett, 2011; Campisi et al., 2012).  
 Biomoleculele găsite în salivă servesc, de asemenea, la apărarea 
gazdei. De exemplu, imunoglobulina salivară A (S-IgA) reduce aderența 
bacteriană la suprafața cavității bucale (aderența la dinți, limbă, peretele 
cavității bucale, este unul dintre primii pași care poate duce la infecție) (Trueba 
et al., 2012). În plus, S-IgA susține agregarea bacteriană (Bosch et al., 2003), 
care împiedică propagarea și aderarea bacteriilor la suprafețele cavității 
bucale, crescând astfel eliminarea agenților infecțioși (Vats & Lee, 2000; 
Bosch et al., 2003; Trueba et al., 2012). Mai mult decât atât, saliva a dobândit 
un interes semnificativ ca un instrument de diagnostic eficient și neinvaziv, 
pentru a examina o serie de boli sistemice (Trueba et al., 2012). Nivelul 
cortizolului salivar a fost recunoscut ca o măsură valabilă a cortizolului activ și 
ca potențial biomarker de stres (Allen et al., 2014). Multe studii au arătat o 
asociere pozitivă a nivelurilor de cortizol cu boli cronice, cum ar fi bolile 
parodontale, diabetul, bolile cardiovasculare (Chiodini et al., 2007; Pereg et al., 
2011), precum și cu cariile dentare (Boyce et al., 2010; Barbosa et al., 2012). 
Proteina C reactivă (CRP) în salivă, poate să reflecte inflamația de grad scăzut 
și are potențialul de a servi drept ecran pentru starea de risc a BCV (Manace & 
Babyatsky, 2012). Pe baza studiilor anterioare care au examinat modificările 
pe bază de sânge în aceste molecule, am presupus că stresul psiho-social 
acut ar determina o creștere a concentrațiilor salivare ale cortizolului, IgA și 
CRP (Campisi et al., 2012). 

 Unele studii experimentale au arătat o creștere a concentrației de 
cortizol, a proteinei totale salivare și a IgA după expunerea la stres 



BATALU & IANOVICI:  Aspects regarding the influence of psychosocial factors on immunity 

72 

 

experimental (Naumova et al., 2012, 2014). În plus, schimbările în compoziția 
salivară și aderența microbiană au fost evidențiate după condițiile 
experimentale de stres (Bosch et al., 2003; Tikhonova et al., 2018). 
  Unele studii s-au bazat pe determinarea Trier Social Stress Test 
(TSST), a cortizolului salivar, a IgA și CRP. Criteriile de includere în astfel de 
experimente au vizat pacienți sănătoși cu vârste cuprinse între 18-65 ani care 
aveau un stil de viață sănătos. Au fost excluși pacienți cu boli cronice sau 
psihice care ar fi putut afecta calitatea salivei, sau care erau ținuți sub 
tratament medicamentos (Liu et al., 2017). Un alt criteriu de excludere a fost 
fumatul, consumul de alcool, participanți care lucrau în schimburi sau 
participanți absolvenți de studii de psihologie (Bae et al., 2019; Dawans et al., 
2019) Nu au fost excluși participanții care erau pe perioada sarcinii. Numărul, 
respectiv sexul participanților la studii a fost diferit: participanții de sex 
masculin (n = 67, intervalul de vârstă: 18-35 ani) (Bae et al., 2019), 120 de 
femei sănătoase cu IMC> 18 și <30 (Dawans et al., 2019), studenți de licență 
(n = 15, 4 bărbați și 11 femei) cu vârste cuprinse între 18 și 22 de ani (Campisi 
et al., 2012).  

Testul de stres social (TSST) este o metodă bine validată pentru a 
induce stresul (Liu et al., 2017). Modalitățile de expunere la stres sunt diferite. 
Experimentul poate începe cu o perioadă de odihnă, când este prelevată 
prima probă de salivă și se înregistrează diverși parametri: ritmul cardiac și 
tensiunea arterială (Campisi et al., 2012), EHG și probe de sânge (Bae et al., 
2019). Participanților li se prelevează probe de sânge, respectiv saliva, și li se 
înregistrează parametri hemodinamici la un interval de 120 de minute înainte 
de expunerea la TSST sau placebo TSST. Se pot lua probe suplimentare la 45 
min, 30 min, respectiv 15 min înainte de debutul stresului (Bae et al., 2019). 
Experimentatorul le spune participanților că urmează un interviu pentru 
ocuparea unui loc de muncă (Campisi et al., 2012) sau să-și imagineze că vor 
aplica pentru locul de muncă mult dorit (Bae et al., 2019). Experimentatorul  
informează participanții că urmează să țină un discurs în fața unei comisii 
alcătuite din 2 membri, fără să beneficieze de notițe pe tot parcursul 
prezentării. Participanții intră pe rând (Campisi et al., 2012), sau în grupuri 
(Bae et al., 2019) în sala de interviu. Participanților nu li se permite să 
comunice între ei. În studiile care utilizează placebo TSST, „stresul” poate fi 
provocat prin citirea cu voce scăzută a unui text în loc de vorbitul în public fără 
notițe, sau numărătoarea consecutivă față de aritmetica mentală folosită la 
grupul TSST (de stres). Experimentatorul anunță că o cameră video va fi 
utilizată pentru analiza video a performanțelor. La debutul stresului se   
prelevează un eșantion de salivă și de sânge și se măsoară frecvența 
cardiacă, presiunea arterială, EKG. După terminarea discursului, subiectul este 
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rugat să efectueze aritmetica mentală prin scăderea numărului 13 din 2083 
(Campisi et al., 2012) sau numărului 17 din 2043 (Bae et al., 2019) cât mai 
repede posibil. După 5, respectiv 15 minute de la debutul stresului, se mai  
prelevează o probă de salivă (Bae et al., 2019). Subiectul rămâne în fața 
camerei video pe tot parcursul experimentului. După finalizarea sarcinii, 
subiectului i se prelevează din nou probe de salivă și se măsoară frecvența 
cardiacă și presiunea arterială. Apoi, subiectul primește o pauză de 30 de 
minute urmată de măsurătoarea finală a frecvenței cardiace și a presiunii 
arteriale dar și a colectării ultimului eșantion de salivă (Campisi et al., 2012). 
Eșantioanele de salivă sunt congelate la -20°C (Campisi et al., 2012). 
 TSST a evidențiat creșteri ale frecvenței cardiace (fig.1A) și tensiunii 
arteriale sistolice (figura 1B) (nici o schimbare în tensiunea arterială diastolică). 
Expunerea la TSST a determinat o creștere semnificativă a ritmului cardiac în 
timp (Fig.1A). Analizele post hoc au demonstrat că rata cardiacă a crescut 
imediat după TSST, comparativ cu valorile inițiale (p = 0,002) și a revenit la 
valorile de repaus în 30 de minute de la terminarea acțiunii stresorului. În mod 
similar,TSST a determinat o creștere semnificativă a tensiunii arteriale sistolice 
în timp (Fig.1B). Tensiunea arterială sistolică a fost crescută imediat după 
TSST, comparativ cu perioada de repaus (p = 0,01). Restul tensiunii arteriale 
sistolice a revenit, de asemenea, la valorile inițiale în 30 de minute de la 
terminarea stresorului (Campisi et al., 2012). 
 Similar cu observațiile anterioare care analizează cortizolul din sânge 
(Birkett, 2011), TSST a determinat creșterea nivelului de cortizol salivar. 
ANOVA a evidențiat diferențe semnificative între valorile cortizolului salivar în 
timp (figura 2). Analizele post hoc au evidențiat diferențe semnificative în 
valorile cortizolului salivar atunci când s-au comparat valorile la momentul 
inițial și imediat după TSST (p=0,02), precum și cortizolul salivar inițial 
comparativ cu valorile după perioada de recuperare de 30 de minute (p=0,04). 
Cu toate acestea, nu au existat diferențe în nivelurile cortizolului salivar imediat 
după TSST (1,348 µg / dl) comparativ cu nivelul cortizolului salivar după 
sesiunea de recuperare (1,306 µg / dl), sugerând că acest tip de stres psiho-
social are ca rezultat prezența de durată a cortizolului salivar (Campisi et al., 
2012). 
 
. 
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FIG. 1 A (Campisi et al., 2012) 

 

 
FIG. 1 B (Campisi et al., 2012) 

 
 
 TSST a determinat o tendință de creștere a S-IgA în timp, totuși 
ANOVA a arătat că ușoară creștere observată în S-IgA după TSST (454 µg / 
ml) comparativ cu valoarea inițială (435 µg / ml) nu a fost semnificativă statistic 
(Figura 3A, p=0,1). O scădere semnificativă statistic a S-IgA a fost observată 
la examinarea nivelurilor perioadei de recuperare a subiecților S-IgA (p=0,05). 
Nu s-au observat diferențe semnificative în CRP-ul salivar în timp (Figura.3B, 
p=0,9) (Campisi et al., 2012). 
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FIG. 2 (Campisi et al., 2012) 

 

 
FIG. 3 A (Campisi et al., 2012) 

 
 

 
Interviurile pentru ocuparea unui loc de muncă efectuate într-un cadru 

de laborator (folosind TSST) demonstrează că actul de intervievare activează 
răspunsul stresului fiziologic (Birkett et al., 2011). Având în vedere că 
interviurile activează răspunsul la stresul acut și că răspunsul la stres 
modulează multe aspecte ale imunității și poate influența în cele din urmă 
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sănătatea, este important să se investigheze efectul stresului interviului asupra 
funcției imune și endocrine.   

 

 
       FIG. 3 B (Campisi et al., 2012) 

 
În concordanță cu cercetările anterioare, expunerea la TSST a 

determinat creșterea frecvenței cardiace și a tensiunii arteriale sistolice. În 30 
de minute de la terminarea stresorului, ritmul cardiac și tensiunea arterială 
sistolică s-au întors la valorile lor inițiale. Expunerea la TSST a determinat 
creșteri semnificative ale cortizolului salivar. Interesant este faptul că, deși 
ritmul cardiac și tensiunea arterială au revenit la valorile de odihnă după o 
perioadă de recuperare de 30 de minute, nivelurile de cortizol salivar au rămas 
ridicate. 

Imunoglobulina salivară A poate fi utilizată ca un indice al imunității și 
diverse studii au raportat că S-IgA este sensibil la expunerea la stres. Se pare 
că, în timp ce stresul cronic determină scăderea S-IgA, stresul acut provoacă 
creșterea S-IgA (Hucklebridge et al., 2000, Deinzer et al., 2000). Studiile au 
demonstrat o tendință pentru creșterea S-IgA după expunerea la TSST, deși 
semnificația statistică nu a fost atinsă. Este posibil ca prin creșterea numărului 
de subiecți să fie dezvăluită o diferență semnificativă în nivelurile S-IgA. Dat 
fiind faptul că cortizolul a fost crescut și S-IgA au fost mai mari imediat după 
expunerea la TSST, sunt necesare studii viitoare pentru a clarifica relația dintre 
aceste (și alte) proteine. 

Nu s-au observat diferențe în ceea ce privește valorile CRP. Aceste 
rezultate sugerează că, deși CRP ar putea fi util ca măsură pentru stresul 
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cronic, CRP salivar ar putea să nu fie un indice eficient pentru stresul acut. 
Rezultatele pot fi semnificative prin creșterea numărului de subiecți și a 
numărului de probe prelevate în timp (Campisi et al., 2012).  

 
CONCLUZII 

 Rezultatele studiilor actuale indică faptul că expunerea la stresul 
psihosocial acut sub forma unui interviu activează răspunsul stresului 
fiziologic. Răspunsul la stres implică creșteri ale activării axei simpatice și 
HPA. Observarea modificărilor biomoleculelor salivare induse de stres 
confirmă utilizarea acestor molecule atunci când se examinează efectele 
stresului asupra funcționării endocrine și a sistemului imunitar. Analiza 
biomarkerilor salivari s-a dovedit a fi o procedură neinvazivă și mai accesibilă 
pentru controlul stresului. S-a identificat cortizolul salivar ca un marker de stres 
care a demonstrat o mare putere discriminatorie și asocieri semnificative cu 
alte manifestări de stres (subiective și autonome).  
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