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Introducao

O suicidio é um problema de saude publica, representando a décima causa principal de morte em todo o mundo [1]. Quase um quinto da populagdo residente em um centro urbano
apresenta ideagdo suicida ao longo da vida. Quase 900.000 vidas sdo perdidas anualmente em todo o mundo através de suicidio, constituindo 1,5% da carga global de doengas [2] e acredita-se que o ato
suicida ndo fatal ocorre pelo menos 10 vezes mais do que suicidios fatais [3]. Um estudo americano realizado com jovens do Ensino Médio demonstrou que 12,1% ja pensaram em suicidio e 11,5% ja haviam
planejado o suicidio [4]. Em conjunto, esses fatores evidenciam o suicidio como um problema grave de satde publica. Segundo a OMS, o impacto psicolégico do suicidio na familia e na sociedade como um
todo é imensurdvel. Em geral, um suicidio afeta pelo menos seis pessoas em uma familia e pode afetar centenas de pessoas quando ocorre em um ambiente escolar ou no trabalho. Segundo a Academia
Americana de Suicidologia [5], para cada suicidio entre os jovens, ha entre um e 200 tentativas de suicidio. Botega e colaboradores [6] demonstraram que quase um quinto da populagdo residente em um
centro urbano apresenta ideagdo suicida ao longo da vida, o que embasa, ao menos parcialmente, a adogdo de estratégias preventivas universais, atingindo toda a comunidade. De cada trés casos de
tentativas de suicidio, apenas um foi atendido em um servigo médico. Tendo em vista futuras estratégias de prevengdo, é essencial coletar, diretamente na comunidade, informagGes sobre o
comportamento suicida, abarcando-o em sua abrangéncia.

Obijetivos

O objetivo geral do projeto é avaliar alteragGes no transcriptoma, metiloma e de conectividade no encéfalo de individuos que cometeram suicidio em relagdo a individuos controles. Os
objetivos especificos sdo:

» Investigar alteragdes na expressdo génica pela técnica de microarranjo no encéfalo postmortem de individuos que cometeram suicidio (em relagdo a controles);

» Validar as alteragGes na expressdo génica identificadas no microarranjo através de PCR quantitativo;

» Investigar alteragdes epigenéticas no encéfalo postmortem de individuos que cometeram suicidio (em relagdo a controles);

» Relacionar as alteragGes na expressao génica as alteragGes epigenéticas;

» Verificar parametros morfoldgicos e de conectividade por microscopia confocal, através da avaliagdo da densidade e morfologia da arborizagdo dendritica (em relagdo a controles).

» Avaliar os niveis e distribuicdo subcelular de proteinas no tecido por microscopia confocal, correlacionando-as com as alteragGes encontradas no microarranjo e nas analises de
metilagdo em pacientes (em relagdo a controles).

» Avaliar, através da autdpsia psicoldgica, eventuais correlagGes clinicas com os achados bioquimicos e moleculares e em ultima estancia, realizar uma analise detalhada de como estava
a assisténcia na area de saude mental nos casos em que o desfecho foi o suicidio.

Materiais e Métodos

» Amostra: adultos que cometeram suicidio, e grupo controle formado por adultos que sofreram morte violenta.

» Extragdo: feita por equipe treinada de funcionérios do IGP/RS no DML.

» Armazenamento: no Laboratério de Psiquiatria Molecular do HCPA. O material é dissecado em blocos regionais correspondentes as areas funcionais do cérebro. Apds, é levado ao
congelamento.

» Anadlises bioquimicas e moleculares planejadas: Microdissecgao e captura a laser e isolamento de acidos nucléicos; Perfil de expressao génica através de técnicas como microarranjo e
PCR em tempo real; Andlises morfoldgicas, com coloragdo de Golgi, para medi¢do do nimero, comprimento total, comprimento médio e diametros das arborizagdes dendriticas; Analises protéicas com
anticorpos especificos para as proteinas de interesse, utilizando microscopia de fluorescéncia.

» Autdpsia psicoldgica e entrevistas qualitativas: Trés meses apos o suicidio, o familiar responsavel pela assinatura do termo de consentimento é contatado para realizar entrevista. Esta
é realizada no Centro de Pesquisa Clinica do HCPA por profissional capacitado que segue um questionario padronizado de acordo com a literatura. A entrevista possui trés segmentos: autdpsia psicologica,
em que se buscam os fatores condicionantes ao ato suicida; impacto do mesmo nos familiares; e opinido do entrevistado sobre a doagdo de 6rgdos para pesquisa.

» Aspectos éticos: Projeto aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (n® 1303-55). Responsavel pela doagdo deve assinar TCLE para autorizagdo
desta.

Resultados

O projeto se encontra na fase de coleta de amostras. Neste momento, oito familiares de individuos que cometeram suicidio consentiram com a doagdo, assim como um familiar de
individuo que morreu violentamente. Destes, trés consentiram com a doagdo de todo o encéfalo, e seis, de fragmento. As caracteristicas dos doadores post-mortem foram: seis homens e trés mulheres. As
idades variaram de 27 a 60 anos. Todos os suicidios foram por enforcamento, e os fatores condicionantes foram: depressdo, abuso na infancia, transtorno bipolar, uso de drogas e problemas com o conjuge.
Tais condicionantes foram observados nas quatro autdpsias psicoldgicas realizadas até o momento com os familiares de doadores. O individuo controle foi morto por estrangulamento. Os familiares que
consentiram com a doagdo eram: trés irmaos, irma, avo, dois filhos, esposo e esposa. Até o momento, ndo se iniciaram as analises laboratoriais. A previsdo é de que haja doagdo de dez a quinze amostras
para o inicio das mesmas.
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