CORELATII NEURO-PSIHOBIOLOGICE
ALE COMPORTAMENTULUI SUICIDAR

L. DUICA, R. TALAU, D. NICOARA, G. TALAU, Vasile CHIRITA

Abstract:

The emphasis on the biological aspects of suicide has a great contribution in suicide prediction and,
consequently, bring more useful data in clinical practice. Research in this domain underline the interaction
of multiple factors grouped into predisposition and stressful events. These factors have biochemical,
neuroanatomical and psychological facets that are characterized by some models of suicidal behaviour.
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Mult timp, cercetarile in domeniul fenomenului suicidar s-au concentrat asupra rolului factorilor
psihologici si socioculturali in determinarea riscului de suicid, insa s-a dovedit ca aceste evaluari au
oferit un grad nesatisfacator de predictie al riscului i, de asemenea, nu si-au dovedit o eficacitate
substantiala in uzul clinic. Ca rezultat, cercetarea in suicidologie exploreaza in prezent din ce in ce
mai mult planul biologic al fenomenului suicidar, in speranta gasirii acelor factori de risc cu utilitate
crescuta in tratamentul s1 preventia actelor suicidare.

Din perspectiva biologica, actul suicidar a fost corelat cu modificari ale mai multor sisteme de
transmisie, si anume: disfunctia sistemului serotoninergic, hiperactivitatea axet HHC, activitatea cres-
cutd a sistemului noradrenergic, anomalil neuroanatomice.

Serotonina moduleaza o serie de functii ale creierului, dintre acestea, impulsivitatea / agresivi-
tatea, cat s1 depresia, contribuind la determinarea comportamentului suicidar.

O activitate serotoninergica scazuta la nivelul cortexului prefrontal se va reflecta intr-o dezinhibi-
tie comportamentald s1 cognitiva, avand ca urmare aparitia impulsurilor agresive si, consecutiv, a
celor suicidare.

Plecand de la aceste observatii, s-a efectuat o intensa cercetare a tuturor componentelor siste-
mului serotoninergic reflectate intr-un numar impresionant de studii.

Se retin studiile biochimice care evidentiaza in LCR: nivele reduse ale 5-HT s1 5-HIAA, cu
preponderentd in cazul tentativelor autolitice repetate (Asberg M. et al. 1986, Samuelsson,
Nordstrom & Asberg, 2006) si un raspuns scizut al prolactinei la administrarea fenfluraminei, corelat cu
letalitatea tentativei suicidare (Mann J.J. et al. 1997).

Studiile post mortem arata scaderea numarului situsurilor transporterilor de serotonina la nive-
lul trunchiului cerebral, cortexului prefrontal, hipotalamusului, metoda caracterizatd printr-o validi-
tate crescutd fata de scaderea cantitatii de 5-HT s1 5-HIAA in trunchiul cerebral (Mann J.J, Arango
V., 1989), intrucat nu se cunoaste rata de metabolizare a acestor produsi dupa moarte.

Se remarca alterari ale sistemelor de semnalizare celulara — fosfatidil — inozitol s1t AMPC —
adenil ciclaza, in cortexul prefrontal al victimelor suicidare (Dwivedi Y. et al, 2002), scaderea acti-
vitati fosfokinazei C, scaderea activitat fosfokinazei A si activitate scazuta a proteinei G.

Studiile autoradiografice reliefeaza cresterea densitatii si a capacitatii de legare a receptorilor
5-HT1A s1 5-HT2A in cortexul prefrontal ventromedial (Mann J.J., Arango V., 2001), ca mecanism
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compensator fatd de scaderea transmisiei serotoninergice sau, in cazul 5-HT2, a cresterii expresiei
genice, precum g1 scaderea capacitatii de binding a receptorilor transporterilor de serotonind 5-HTT
la nivelul cortexului prefrontal (Austin M.C. et al. 2002).

Cercetarea enzimatica a scos si ea la iveald o imunoreactivitate scazutd a enzimei TPH
(triptofan-hidroxilaza) la nivelul trunchiului cerebral (Walther D.J. et al. 2003) sau crescuta (Ono H.
et al. 2002), ca mecanism compensator, pentru ca studiile de genetica moleculara sa puncteze poli-
morfismului genei TPH (Mann et al, 1997, Manuck et al. 1999), genei SERT (Gorwood P., 2000),
genelt MAOA la pacientii depresivi suicidari (Du L. et al. 2002).

S-au facut cercetari asupra sistemului serotoninergic si in directie neuroimagistica, PET
aratand un raspuns scazut al metabolismului glucozei sau al fluxului sangvin cerebral la adminis-
trarea fenfluraminei la nivelul cortexului orbital prefrontal (Mann J.J. et al. 1996).

O seama de studii vorbesc despre hiperactivitatea axei1 HHC la victimele suicidare. Studierea
activitatii acestel axe a avut loc, cu precadere, in cazul tulburarii depresive. Hiperactivitatea axei
HHC este ilustrata prin: cresterea CRF in LCR, pozitivitatea testului de supresie la dexametazona
(nonsupresia secretiel de cortizol pentru 24 h de la administrarea dexametazonei), cresterea nivelului
cortizolului in urina 1n 24 ore (hipercortizolemia este considerat un marker biologic asociat cu un
risc crescut de suicid), atrofie hipocampala (Mann JJ, Currier D, 2007).

Acest din urma aspect poate fi pus in evidenta s1 prin studii imagistice ce releva atrofia hipo-
campala ce se produce ca urmare a actionarii prevalente, de catre corticosteroizi, a receptorilor
glucocorticoizi de la nivel hipocampal, cu scaderea utilizari glucozei si vulnerabilizarea neuronilor,
prin neurotoxicitate (cresterea transmiterii glutamatergice prin intermediul receptorilor NMDA) etc.

Studiile asupra sistemului noradrenergic, in cazul comportamentului suicidar, au fost de mai
micd amploare, nsd, nu au lipsit informatiile cu privire la modificérile in sens calitativ sau cantitativ ale
diverselor componente ale acestuia.

S-a pus 1n evidenta scaderea neuronilor noradrenergici la nivelul formatiunii /ocus caeruleus
la victimele suicidare care au prezentat o tulburare depresiva, activitate A2 adrenergica scazuta la
nivelul trunchiului cerebral (Ordway G. A. et al. 1994), cresterea activitatii enzimei tirozin-hidroxi-
laza (Biegon A. & Fieldust S., 1994), probabil ca mecanism compensator, o cantitate crescutad de
noradrenalind la nivelul cortexului prefrontal (Arango V. et al. 1993), cresterea afinitatii receptorilor B1
adrenergici in cortexul prefrontal, scaderea capacitatii de binding a receptorilor A2 adrenergici de la
nivelul cortexului prefrontal (Arango V. et al. 1993).

Comportamentul suicidar cuprinde o gama larga de acte caracterizate prin grade diferite de
intentionalitate si letalitate cu privire la suprimarea vietii, ceea ce conduce la imaginea unui continuum
al comportamentului suicidar.

Comportamentul suicidar se intalneste rareori in afara patologiei psihiatrice, datele statistice
aratand ca actele suicidare se asociaza intr-un procent de 90% cu unele tulburari psihice. Suicidul
nu survine la toti pacientii depresivi, lipsind chiar la cei cu risc foarte crescut (depresie severd). In
plus, desi in ultimele decenii, tulburarile psihice au beneficiat de tratamente cu grad inalt de eficaci-
tate, totusi evolutia fenomenului suicidar nu a fost cel asteptat. Acest fapt sustine ideea existentei
unei predispozitii, cat si a unor factori stresanti determinanti.

Conform modelului propus de Mann et al. 1999, modelul stress-diateza, factorul stresant este
reprezentat fie de o anumita tulburare psihiatrica, fie de interventia unor evenimente psihotraumatice
(dificultati interpersonale, sociale etc.), factori ce actioneaza pe un teren constitutional favorizant —
influente genetice, experiente traumatice in copilarie, toate aceste predispozitii avand ca rezultanta
formarea unor trasaturi de personalitate ce prefigureaza o vulnerabilitate deosebita pentru actul sui-
cidar si anume impulsivitatea / agresivitatea si sentimentul de deznadejde.

Stresorii ce determina aparitia comportamentului suicidar sunt reprezentati de crize psihologice
(probleme intrapsihice, dificultati importante in plan interpersonal, profesional, financiar etc.),
respectiv, tulburari psihiatrice: tulburarea depresiva (Shaeffer D., 1996), tulburarea bipolara (Jamison
KR., 1986), schizofrenia (Johns G.A., 1986), alcoolismul (Murphy G.E., 1992), tulburarea de
personalitate borderline sau antisociala (Frances A., 1986).
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In ceea ce priveste factorii de vulnerabilitate care stau la baza comportamentului suicidar,
acestia sunt reprezentati de factori genetici si de experientele nefaste din copilarie.

Astfel, in studiile cu gemeni, concordanta ratei la gemenii monozigoti este mult mai mare
decat in cazul gemenilor dizigoti de 13,2% vs 0,7% (Roy,1993), iar rata de concordanta a tentativelor
autolitice serioase la gemenii monozigoti este de 17 ori mai mare decat la grupul control (Statham et
al. 1998).

In studiile clinice, s-a evidentiat contributia experientelor psihotraumatizante din copilrie la
determinarea suicidului. Neglijarea afectiva sau abuzul fizic sau sexual se asociazd cu cresterea
impulsivitati (Brent D.A. et al. 2002). Aceste rezultate sunt corelate cu studiul efectuat de Kraemer
la puii de maimuta privati de afectiunea mamei care au dezvoltat, in timp, un comportament de
autovatamare, prin scaderea transmisiei serotoninergice. Stresul cronic prezent in copilarie poate
conduce la o hiperactivitate a axet HHC, cu cresterea sensibilitatii ulterioare la stress (Heim C. &
Nemeroff C.B., 2001).

In cercetarea biologica a suicidului, s-a avansat ipoteza existentei unui marker somatic rele-
vant, cortexul ventromedial prefrontal ce constituie substratul anatomic al aspectului cognitiv de baza al
comportamentului suicidar — luarea deciziilor (Bechara et al. 2000). O functionare deficitara la acest
nivel conduce la un comportament social defectuos, aceasta incluzand dificultati in observarea
conventiilor sociale si in luarea deciziilor, desi invatarea, atentia, memoria, gandirea, limbajul sunt
normale.

in geneza comportamentului suicidar, s-a luat in considerare si circuitul emotiei — cortexul
orbital frontal, cortexul cingulat anterior, amigdala s.a. Agresivitatea de tip impulsiv este o conse-
cinta a unet dereglari la nivelul acestui circuit. Se incrimineaza o disfuntie a sistemului serotoninergic ce
induce disfunctionalitati ale cortexului prefrontal, cu incapacitatea de inhibitie a structurilor subcor-
ticale si aparitia impulsivitatii, agresivitatii (Davidson RJ et al. 2000).

Un alt model al comportamentului suicidar care s-a impus a fost 1 modelul stare—trasatura
creat de van Heeringen (2001). Acest model presupune interactiunea intre 3 nivele ale factorilor de
risc. diateza, stressori, factori declansatori (de ex., accesibilitatea armelor), factori descrisi in termeni
biologici, respectiv psihologici. Factorii predispozitionali de tip trasatura descrisi in termeni de tip
psihologic-cognitivist contureaza un proces al fenomenului suicidar ce evolueaza de la idei suicida-
re, incercari de suprimare a vietii cu grade diferite de letalitate si intentionalitate si, in final, suicidul
realizat.

Primul tip de trasatura este reprezentat de hipersensibilitatea vis-a-vis de stimuli ce semnali-
zeaza statutul de ,,invins®™, gratie unei selectivitati crescute a atentiel. Substratul biologic al acestei
trasaturi este hiperactivarea axeit HHC (van Heeringen et al. 2000), cresterea noradrenalinei, precum si
scaderea transmisiei serotoninergice mediate de sistemul receptoral 5-HT1A de la nivel fronto-
temporo-hipocampal.

A doua trasatura psihologica asociatd comportamentului suicidar este perceptia individului ca
nu exista scapare dintr-o situatie psihosociala potrivnica. Aceasta situatie se explica prin existenta
unei deficiente in rezolvarea de probleme, aptitudine ce se asociaza cu deficienta memorieir autobio-
grafice — incapacitatea de a gasi solutii de rezolvare a unor probleme interpersonale in ceea ce pri-
veste modificarea raspunsurilor automate inconstiente constituente ale memorier procedurale (Sidley et
al. 1997). Biologic, la baza aceste1 trasaturi se afla cortexul prefrontal g1 hipocampul, mediatia fiind
glutamatergica, respectiv GABA-ergica.
sociale adverse, ce se transpune Intr-o anticipare excesiv negativa a evenimentelor viitoare ce echi-
valeaza cu sentimentul de deznadejde. Acest fapt se masoara neuropsihologic prin fluenta verbala
scazuta in generarea evenimentelor pozitive (Audenaert et al. 2002). Din punct de vedere neurobio-
logic, subiacent acestei perceptii, se afld cortexul dorsal prefrontal, a carei mediatie este asigurata de
transmisia serotoninergicd, prin intermediul sistemului receptoral S-HT2A responsabila de aparitia
anxietatii. Dar, in acelasi timp, scaderea transmisiei serotoninergice de la acest nivel conduce la
cresterea transmisiel dopaminergice si dezinhibitie comportamentala — impulsivitate, agresivitate.



30 BULETIN DE PSIHIATRIE INTEGRATIVA

Sporirea cunostintelor in planul patogenier comportamentului suicidar trebuie sa is1 aduca
aportul la elaborarea de strategii terapeutice moderne ce 1au in calcul atat factorii stresanti, cat si
factorn predispozanti atat din punct de vedere psihofarmacologic, cat si psihoterapeutic, strategii apte de
a influenta prognosticul acestui fenomen complex, de larga raspandire.
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