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RESUMO

Objetivo: Avaliar uma familia brasileira portadora de ataxia
espinocerebelar tipo 2 (SCA2) com o objetivo de estabelecer sua
histéria, genealogia e manifestacées clinicas, comparando assim
com outros trabalhos realizados na area. Métodos: A histéria e
genealogia desta familia foram investigadas através de questio-
narios autoaplicaveis, os quais foram disponibilizados em plata-
forma digital (Google formulirios). A prevaléncia da doenca foi
calculada pela formula estatistica, dividindo o nimero de aco-
metidos pela SCA dentro dessa familia, pelo total dos familiares
do estudo; e a média de idade de acometimento dentro da familia
foi calculada através de média ponderada. Resultados: A amos-
tra final contou com 27 individuos, sendo um total de 16 do sexo
masculino (representando 59,3%) e 11 do sexo feminino (40,7%).
A idade variou de 23 a 65 anos, com 51,8% estando entre 18 a 35
anos e 48,2% entre 35 a 65 anos. Em relacdo a prevaléncia da
SCA 2, 10 individuos (37%) declararam ser portadores e 17 in-
dividuos (63%) declararam nio serem portadores. A média de
idade de apresentacio da ataxia foi de 34 anos, tendo desequili-
brio e dificuldade para caminhar como as principais manifesta-
¢oes iniciais da doenc¢a. Também foi possivel confirmar a pre-
senca de antecipacio genética dentro da nossa amostra. Tal fato
se da principalmente na transmissio de pais para filhos (sexo
masculino para sexo masculino) e provoca, nas ultimas geracoes,
uma enfermidade de manifestacio mais precoce e evolu¢io mais
grave. Conclusdes: Com este estudo pode-se perceber que histo-
ria da SCA2 dentro desta familia, sua genealogia e manifestacoes
clinicas se desenrolaram em acordo com a literatura revisada,
inclusive no concernente a antecipacdo genética. Por fim, desta-
camos que apesar de restrito a uma familia brasileira, estudos na
area de doencas neurodegenerativas sio extremamente impor-
tantes, especialmente as de carater genético, posto que os estudos
nesta area sio relativamente recentes e demandam descobertas.

PALAVRAS-CHAVES: Doengas neurodegenerativas
(C10.574); Transtornos motores (F03.608); Ataxia
(C10.597.350.090); Ataxia espinocerebelar

(C10.228.140.252.190.530); Ataxina-2 (D12.776.157.725.452.125).

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

ABSTRACT

Objective: To evaluate a Brazilian family with spinocerebellar
ataxia type 2 (SCA2) in order to establish its history, genealogy
and clinical manifestations, comparing it with other studies per-
formed in the area. Methods: The history and genealogy of this
family were investigated with a self-administered questionnaire,
which were available on digital platform (Google forms). The
prevalence of the disease was calculated by the statistical formula,
dividing the number of SCA2 patients in the family, by the total
family members of the study and the average age of affection in
the family was calculated by using weighted average. Results: The
final sample consisted of 27 individuals with a total of 16 males
(representing 59.3%) and 11 females (40.7%). Age ranged from 23
to 65 years, with 51.8% being between 18 and 35 years old and
48.2% between 35 and 65 years. Regarding the prevalence of ACS
2, ten individuals (37%) reported being carriers and 17 individuals
(63%) reported not to be carriers. The mean ataxia age was 34
years, with imbalance and walking difficulty as the main manifes-
tations of the disease. It was also possible to confirm the presence
of genetic anticipation in our sample. This fact occurs essentially
in the transmission from male parent to the children and causes in
the last generations a disease of earlier manifestation and more
serious evolution. Conclusions: With this study we can see that the
history of SCA2 within this family, its genealogy and clinical
manifestations were in agreement with the revised literature, in-
cluding the presence of genetic anticipation. Finally, we highlight
that although restricted to a Brazilian family, studies in the area of
neurodegenerative diseases are extremely important, especially
those with genetic transmission, since it is still a new area and with
many discoveries to be made.

KEYWORDS: Neurodegenerative diseases (C10.574); Mo-
tor disorders (F03.608); Ataxia (C10.597.350.090) ; Spino-
cerebellar ataxia  (C10.228.140.252.190.530);  Ataxin-2
(D12.776.157.725.452.125).
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1. INTRODUGAO

O termo ataxia per si ndo define uma enfermidade
especifica nem um diagnostico determinado, sendo um
sintoma resultante do estado patolégico da coordenagao
dos movimentos. Com frequéncia, esta palavra é empre-
gada para descrever os transtornos de marcha que se
caracterizam por instabilidade, incoordenagdo e aumento
da base de sustentacéo®.

Ainda que as causas que originam o fenétipo ataxico
possam ser variadas, sabe-se que este resulta de uma
disfuncdo ao nivel do cerebelo e/ou suas vias aferentes e
eferentes, assim como alteracBes na medula espinhal,
nervos periféricos e/ou uma combinacdo destas trés con-
digBes?. Sendo assim, embora existam outras causas para
o fendtipo ataxico, destacamos as ataxias cerebelares,
que compreendem um amplo espectro de doencas
neuroldgicas, as quais tem na ataxia a principal
manifestacdo clinica, sendo que tal sintoma, nestes
casos, resulta topograficamente do envolvimento das
estruturas cerebelares ou de uma combinacdo de lesGes
cerebelares e extra cerebelares, especialmente no tronco
cerebral. Elas, as ataxias cerebelares, formam um grupo
heterogéneo de doencas, compreendendo etiologias
genéticas e ndo genéticas. As classificacles atuais sdo
baseadas na etiologia e as ataxias podem ser
subdivididas em seis grandes grupos: ataxias
autossémicas dominantes espinocerebelares (SCAS),
ataxias autossémicas recessivas (ACARs), ataxias
congénitas (ACNPs), as ataxias mitocondriais, as ataxias
cerebelares ligadas ao cromossomo X e ataxias
esporadicas?.

Quando a doenga se manifesta como um distdrbio
familiar, afetando geracgOes sucessivas, é sugestiva de
SCA; engquanto que em pacientes com um inicio precoce
da doenca, particularmente antes de 25 anos de idade e
com pais ndo afetados, é mais provavel que se trate de
uma heranca autossémica recessiva. Ja aqueles pacientes
com ataxia progressiva ndo familiar de inicio durante a
vida adulta sdo classificados no grupo ataxia esporadica,
sendo este um desafio clinico devido & sua diversidade
de manifestagGes e de etiologias®.

As ataxias autossdmicas dominantes espinocerebela-
res (SCA) sdo um grupo de doengas neurodegenerativas
dominantemente herdadas que afetam o cerebelo e suas
vias aferentes e eferentes. S&o caracterizadas por uma
grande heterogeneidade genotipica e também fenotipi-
ca*. Podem se apresentar clinicamente com uma ampla
combinacdo de sindrome cerebelar e sinais extracerebe-
lares, dependendo do subtipo. Estima-se que 37 subti-
pos de SCAs dominantes ja tenham sido descritos®6. Em
14 delas, as mutacBes subjacentes foram identificadas,
como na doenca de Machado- Joseph (DMJ), também
conhecida como SCA 3, a mais comum das SCAs, com
prevaléncia entre as familias com ataxias dominante que
varia de 3% no Japdo central a 63 % em Portugal e no
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Brasil. Outras formas, tais como SCA 1, SCA 2, SCA 6,
SCA 7 e SCA 8 também tém ampla gama de prevalén-
cia, dependendo da origem étnica da populagdo estudada
4

Ainda sobre a prevaléncia das ataxias dominantes,
uma das formas mais comuns a nivel internacional é a
ataxia espinocerebelar tipo 2 (SCA2). Acredita-se que
esta forma de ataxia seja a segunda mais frequente em
populacBes mistas, correspondendo entre 13 a 24 % dos
diagnosticos moleculares’.

Tal forma de ataxia, a SCA 2, também chamada Ata-
xia Cubana ou Doenca de Holguim, é o foco de nosso
estudo. Esta patologia alcanca as maiores taxas de pre-
valéncia e incidéncia na india (leste), na Italia e em Cu-
ba, onde as primeiras observagdes epidemiolégicas fo-
ram realizadas entre as décadas de 60 e 70 do século
passado, com um predominio significativo na regido de
Holguin®. Atualmente o pais possui diversos centros de
diagndstico, acompanhamento e reabilitacdo para os
portadores de ataxia, bem como centros de pesquisa ha
area, tendo na figura de Veldsquez um importante pes-
quisador do tema, com diversos artigos e teses publica-
das, conforme visto em nossa revisdo bibliografica. No
Brasil, alguns estudos vém sendo realizados em diferen-
tes partes do pais, com relatos de familias acometidas em
varias regides, porém ainda sem um grupo de pesquisa
especifico para SCA2 e poucos projetos de intervencdo
terapéutica.

A base fisiopatoldgica das SCAs esta na presenca de
uma mutacdo genética. Os tipos mais comuns de SCAs
(tipos 1, 2, 3, 6 e 7) compartilham a mesma mutacéo,
sendo denominada mutacdo dindmica e caracterizada por
uma expansdo de trinucleotideos CAG 7. Na ataxia
espinocerebelar tipo 2, a expansdo ocorre na regido do
gene ATXN2 do cromossomo 12. O diagndstico é dado
através da historia pessoal, acrescida da histdria familiar,
podendo haver achados na ressonancia cerebelar, por fim
sendo confirmado através do teste genético que identifi-
ca as repeticbes do trinucleotideo CAG no cromossomo
especifico.

Em termos prognosticos, a evolugéo clinica é extre-
mamente variavel, o padrdo de acometimento pode vari-
ar dentro da prépria familia, entre familias diferentes e
também de acordo com o tipo de SCA; porém, invaria-
velmente todas evoluem para degeneracdo cerebelar
progressiva e até 0 momento ndo existem terapéuticas
efetivas que modifiguem o curso da doenca. Existem
estudos experimentais com litio, coenzima Q10 e até
mesmo com células tronco, porém ainda sem compro-
vacdo cientifica de sua real eficacia, estando em fase de
testes®.

Visto que genética médica é uma &rea relativamente
nova (0s estudos em ataxia sdo principalmente da década
de 70 do século passado em diante), acredita-se que
pesquisas na area sejam desenvolvidas para melhor
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compreensdo da doenca, sua fisiopatologia e,
principalmente, na descoberta de opc¢des terapéuticas
eficazes e capazes de modificar o curso degenerativo
progressivo da doenca.

O objetivo geral deste trabalho foi a avaliacdo de
uma familia brasileira portadora de ataxia espinocerebe-
lar tipo 2 (SCA 2), estabelecendo assim sua historia,
genealogia e manifestagdes clinicas. Espera-se que a
publicagdo deste estudo alcance as pessoas para que elas
conhecam sobre a ataxia. Conscientizar a populagdo ge-
ral e principalmente os profissionais de saude para que
possam suspeitar de SCA em casos de ataxia e realizar o
importante diagnostico e aconselhamento genético.

2. MATERIAL E METODOS

A pesquisa foi desenvolvida junto ao grupo de ensino
e pesquisa do Hospital Universitario Lauro Wanderley
da Universidade Federal da Paraiba — UFPB, em Jodo
Pessoa, durante o periodo de abril de 2016 a dezembro
de 2016. Este estudo é do tipo transversal, descritivo,
tendo sido realizado com voluntarios de uma familia
brasileira portadora de ataxia espinocerebelar tipo 2
(SCA2).

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pes-
quisa do Hospital Universitario Lauro Wanderley, com
protocolo de mimero 1.806.526 e Certificado de Apre-
sentagdo para Apreciacdo Etica (CAAE) com numeragio
60174616.7.0000.5183.

A realizag@o deste trabalho foi feita com o levanta-
mento de dados através de questionarios autoaplicaveis
disponibilizados em plataforma digital (Google formula-
rios), onde os voluntarios da pesquisa foram convidados
a participar do projeto de forma voluntaria, assinando o
termo de consentimento livre e esclarecido (enviados via
endereco eletronico), sendo informados dos riscos, bene-
ficios e direitos do estudo.

Foram incluidas na pesquisa pessoas pertencentes bi-
ologicamente a familia (por se tratar de uma heranga
autossomica dominante, foram excluidos os individuos
adotados) e com idade superior a 18 anos. Houve con-
flito de interesse pessoal, visto que a pesquisadora per-
tence a familia pesquisada; todavia se seguiu o rigor
ético metodologico recomendado pela resolucao
466/2012, do CNS.

A amostra total, representando quatro geragdes per-
tencentes biologicamente a familia, é de 41 individuos.
Pelo critério de idade, foram excluidos 11 participantes
com idade abaixo de 18 anos e trés ndo entraram na
pesquisa por terem falecido restando, entdo, os 27 parti-
cipantes nesta pesquisa.

Pela plataforma digital “Google formulérios” foram
gerados automaticamente os graficos estatisticos, através
dos quais se analisou a histéria, genealogia e manifesta-
¢oes clinicas da SCA2 nesta familia. A prevaléncia da
doenca foi calculada pela formula estatistica, dividindo o
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nimero de acometidos pela SCA dentro dessa familia,
pelo total dos familiares do estudo, resultados estes que
serdo apresentados a seguir. Por fim, a média de idade de
acometimento dentro da familia foi calculada através da
formula matematica de média ponderada.

3. RESULTADOS

The A amostra total foi de 27 participantes, dos quais
16 sdo do sexo masculino, representando 59,3% da amos-
tra estudada e 11 s@o do sexo feminino, representando 40,7%
da amostra. A idade dos individuos variou de 23 a 65 anos,
com 51,8% entre 18 a 35 anos ¢ 48,2% entre 35 a 65 anos.

Em relag@o ao parentesco com o caso indice, sete indi-
viduos ( 25,93% ) sdo filhos e 20 individuos ( 74,07% )
sdo netos . Sobre o padrdo de transmissdo familiar, 06 in-
dividuos (22,2%) possuem o pai afetado, 12 individuos
(44,4%) possuem a mie afetada ¢ 09 individuos (33,3%)
desconhecem se os genitores sdo portadores (sem mani-
festagdo da doenca, falecido ou que ndo realizou o teste
genético). Nao possuem filhos portadores de ataxia: 25
membros da pesquisa (92,6%); possuem filho portador de
ataxia: 2 (7,4%). Em relagdo a ser portador da ataxia es-
pinocerebelar tipo 2, dez individuos (37%) declararam ser
portadores e 17 individuos (63%) se declararam ndo por-
tadores, conforme grafico abaixo (Figural), portanto a
prevaléncia de SCA2 dentro da familia foi de 37%.

@ sim
@ Nio

Figura 1. Declaram ser portadores de ataxia.

Tabela 1. Testes moleculares de investigagdo ataxia.

Presenga de alelos com 14 e 23 repeticBes CAG (tipo 3)
Presenga de alelos com 271 e 42 repetigbes CAG (tipo 2)

Presenga de alelos com 22 e 40 repeticBes CAG (tipo 2)
Presenca de alelos com 22 e 48 repetigfes CAG (tipo 2)
Presenga de alelos com 271 repetigbes CAG (tipo 2)

Presenga de alelos com 271 e 38 repeticbes CAG (tipo 2)

Presenca de alelos com 21 e 40 repetigfes CAG (tipo 2)

Entre os individuos acometidos, o diagndstico foi feito
pelo médico neurologista em seis deles (60%) e o outros
quatro (40%) ndo foram avaliados por tal profissional.
Ainda sobre a investigacdo diagnodstica, seis sujeitos da
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pesquisa (60%) fizeram o teste genético e quatro (40%)
ndo o fizeram. A respeito dos testes moleculares realizados,
estdo apresentados a seguir (Tabela 1) os resultados.

Com relagdo a manifestacdo clinica da doenga e seu
padrdo de acometimento, a idade de manifestagdo inicial
dos sintomas se deu principalmente na fase adulta, com
idade média de 34 anos, conforme se pode visualizar no
gréfico abaixo (Figura 2).

1900ral
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@Nuamero de individuos

Figura 2. Idade de manifestagéo inicial dos sintomas.

Ainda sobre a manifestacdo clinica da doenga, o pri-
meiro sintoma referido entre os acometidos foi o desequi-
librio, citado por sete pessoas (70%), conforme grafico
abaixo (Figura 3):

@ Desequilibro

@ Dificuldade para caminhar
Quedas

@ Alteracies na fala

@ Tremores

® Engasgos

@ Outros

P

Figura 3. Primeiros sintomas.

Entre os dez individuos afetados, o grafico abaixo (Fi-
gura 4) correlaciona o tempo de evolugdo da doenga, des-
de as primeiras manifestagdes clinicas até o momento atu-
al.

1900ral
1900ral
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1900ral @ Namero de
1900ral individuos
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Figura 4. Tempo de evolugao da doenga.

Por fim, sobre o quadro clinico atual, a graduagdo sinto-
matica auto referida pelos individuos se encontra disposta
no grafico seguir (Figura 5):

-60%: Caminha com pouca dificuldade, mas ainda rea-
liza as atividades diarias sozinho.
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-20%: Necessita de ajuda (barras de apoio, andador)
para caminhar e para minhas atividades diarias.

-10%: N&o consegue caminhar, necessita usar de ca-
deira de rodas para locomogdo, mas ainda realiza as ativi-
dades diarias.

-10%: Restrito ao leito, ndo consegue caminhar e rea-
lizar as atividades diarias.

@ Caminho com pouca dificuldade,
realizo minhas atividades didrias
sozinho

@ Mecessito de ajuda ( barras de apoio,
andador ) para caminhar e para
minhas atividades didrias
M&o consigo caminhar, necessito usar
de cadeira de rodas para me locom...

@ Resirito ao leito, ndo consigo
caminhar e realizar as atividades di...

P

Figura 5. Graduagao sintomatica auto-referida.

4. DISCUSSAO

As ataxias autossomicas dominantes espinocerebelares
sd3o um grupo de doengas neurodegenerativas de trans-
missdo autossdmica dominante. Estima-se que 37 subtipos
de SCA dominantes ja tenham sido descritos no mundo,
com prevaléncia dependendo da origem étnica da popula-
¢do estudada.

A forma de ataxia autossdmica dominante mais co-
muns a nivel internacional é a ataxia espinocerebelar tipo
3 (SCA3) e se estima que a segunda mais prevalente seja a
tipo 2, correspondendo entre 13 a 24 % dos diagndsticos
moleculares’.

Dentro da familia estudada, de um total de 27 indivi-
duos, 10 destes se declararam ser portadores de SCA2,
equivalendo a 37% da amostra e 17 individuos se declara-
ram ndo portadores, correspondendo a 63%. Devemos
frisar que tais dados dizem respeito a transmissdo dentro
de uma familia especifica, ndo podendo ser extrapolados
como uma média brasileira, pois outras familias portado-
ras da mutacdo do gene ndo foram estudadas. Durante
revisdo bibliografica ndo foi possivel localizar a informa-
¢do exata de qual seria a média brasileira de prevaléncia
da SCA2.

Devemos ainda considerar que a idade de inicio da
SCA2 oscila entre quatro e 73 anos, com média de 31
anos'’. No presente estudo, conforme pode ser visualizado
no Grafico 2, a idade média de acometimento foi de 34
anos. Alguns individuos da familia estudada estdo abaixo
da idade média de acometimento da doenga, podendo ain-
da nao ter manifestado quadro clinico. A idade dos indivi-
duos do estudo variou de 23 a 65 anos, com maioria
(51,8%) estando entre 18 a 35 anos e ha ainda os menores
de 18 anos que ndo foram incluidos no estudo. Portanto
podemos inferir que tal prevaléncia dentro da familia
acometida ¢ dindmica, podendo aumentar nos anos subse-
quentes.

Conferindo pela arvore genealogica abaixo ¢ possivel
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notar que a maior prevaléncia de acometidos se encontra
na 2% geragdo, sendo esta de 75% e representada por indi-
viduos mais velhos, com uma média de idade atual de 60
anos ¢ tendo a mae portadora da doencga, a qual é o caso
indice dentro da familia. Ja na 3* geracdo, a prevaléncia de
acometidos é de 23% e a média de idade é de 34,8 anos.

Sobre a investigacdo genética feita por essa familia,
dos dez individuos acometidos, seis destes realizaram o
teste genético de investigagdo, conforme pode ser visto
na Tabela 1 e Tabela 2. Analisando tais testes e a apre-
sentacdo clinica dentro desta amostra, podemos ver que
o individuo que apresenta maior nimero de alelos com
repeticdes CAG (22 e 48), é exatamente o individuo que
teve manifestagdo clinica mais precoce, estando repre-
sentado pelo nimero VIII no heredograma (Figura 6).
Iniciou o quadro com 15 anos e foi o de desenvolvimen-
to mais grave, estando atualmente com 17 anos de evo-
lugdo da doenca e sendo o tinico familiar restrito ao leito,
ndo conseguindo caminhar e realizar suas atividades
diarias. De acordo com a revisdo bibliografica, ja ¢ fato
que existe a relacdo entre o nmimero de alelos e a idade
de inicio da doenca, sendo que o nimero de repeticdes
da expansdo dos trinucleotideos CAG influencia em 60%
sobre a idade de inicio da enfermidade e se tem investi-
gado fatores genéticos e ndo genéticos que influenciam
sobre os 40% restantes da variabilidade na idade de ini-
cio'”,

B @ ciiicuos porsiones e amic

JZ Morte antes do aparecimento dos sintomas

Figura 6. Heredograma da familia estudada.

Também podemos notar a presenga de antecipagdo
genética dentro da nossa amostra. Tal fato se dd na
transmissdo de pais para filhos, com acumulo génico,
levando ao aumento do nimero das repeticdes CAG e
provocando que nas ultimas geragdes a enfermidade se
manifeste de forma precoce e evolu¢do mais grave, con-
forme foi citado no caso anterior ¢ conforme podemos
conferir na Tabela 2.

Tabela 2. Teste genético de investigagdo, inicio da clinica
e tempo de doenga especificado para cada individuo.

Individuo Geragdo Género Idade Estudo Inicio da Tempo de
genético* manifestacéo doenca
clinica
| 2a Masculino 64 Nao 40 24
1 2a Masculino 57 22 30 27
e40
1] 2a Masculino 51 21 50 1
e38
[\ 2a Feminino 63 Nao 50 13
\ 2 Feminino 65 Nao 50 15
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\ 3 Masculino 37 21 20 17
e42

Vi 3 Masculino 26 21 22 4

Vil 3 Masculino 32 22 15 17
€48

1X 3 Feminino 39 Né&o 30 9

X 3 Masculino 40 21 33 7
e 40

*Expansdo do trinucleotideo CAG na regido codificadora do gene
ATXN2.

Na segunda geracdo a média de idade de inicio das
manifestagdes clinicas foi com 44 anos, enquanto na ter-
ceira geragdo a média foi de 24 anos. Existem estudos que
mostram que em até 80% das transmissdes de pai para
filho podem produzir o fendmeno de antecipacdo genéti-
cal®,

Dentro de nossa familia de estudo, conforme podemos
ver no grafico 3, desequilibrio e dificuldade para caminhar
foram as principais manifestacdes da doenca. Estes sinto-
mas ratificam os dados vistos em outros estudos, sendo os
transtornos de marcha uma manifestacdo clinica em quase
totalidade dos pacientes com ataxia cubana.'!

5. CONCLUSAO

A pesquisa demonstrou que a histéria da SCA2 den-
tro desta familia, sua genealogia ¢ manifesta¢des clinicas
vao de acordo com a literatura revisada. O caso indice,
correspondente a primeira geragdo da arvore genealogica,
¢ uma mulher com histéria de sintomas de desequilibrio,
dificuldade de marcha e de fala com inicio por volta dos
60 anos (relato poés mortem feito pelos filhos - segunda
geracdo). A partir dai, houve interesse por parte dos des-
cendentes, especificamente os acometidos, os quais bus-
caram por investigacdo clinica e genética, tendo entdo
sido feito o diagndstico de SCA 2 na familia.

Segundo visto nas analises acima, a prevaléncia nesta
familia foi de 37%, correspondendo a 10 individuos
acometidos de um total de 27 sujeitos da amostra. Con-
forme ja cotado, tal prevaléncia pode sofrer mutabilidade
ao longo dos anos, pois alguns individuos estdo abaixo
da idade média de inicio da doenga.

Ainda dentro do esperado, baseando-se na literatura
revisada, também foi observado o fendmeno de anteci-
pacdo genética, provocando um acimulo de mutagdes
CAG, com manifesta¢des clinicas mais graves e preco-
ces nas ultimas geragdes, especialmente na transmissao
de pai para filho.

Por fim, chamamos atencdo para a importancia de
estudos na area de doencas neurodegenerativas, especi-
almente as que tém relacdo com transmissao genética,
visto que ainda é uma area muito incipiente, com poucos
estudos e cujo conhecimento ainda é muito restrito, in-
clusive no meio médico. Almejamos que o presente es-
tudo seja valido para conscientizar a populagao e os pro-
fissionais do meio médico sobre ataxia de uma forma
geral, realizando o diagnéstico e aconselhamento gené-
tico quando necessario.

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr



http://www.mastereditora.com.br/bjscr

Mafra et al. /Braz. J. Surg. Clin. Res.

REFERENCIAS

[01]

[02]

[03]

[04]

[05]

(06]

[07]

[08]

[09]

[10]

[11]

Trott A. Analise Molecular e Clinica das Ataxias Espi-
nocerebelares. [ Tese ]. Porto Alegre: Universidade Fe-
deral do Rio Grande do Sul; 2007.

Klockgether T. Sporadic ataxia with adult onset: classi-
fication and diagnostic criteria. Lancet Neurol. 2010;
9:94-104.

Barsottini OGP, Albuquerque MVC de, Braga NP, Pe-
droso JL. Adult onset sporadic ataxias: a diagnostic
challenge. Arq. Neuro-Psiquiatr. 2014; 72( 3 ):232-240.
Teive HAG, Arruda WO, Raskin S, Ashizawa T, Werneck
LC. The history of spinocerebellar ataxia type 10 in Bra-
zil: travels of a gene. Arq. Neuro-Psiquiatr. 2007; 65
(4a):965-968.

Albuquerque MVC de, Pedroso JL, Braga NP, Barsottini
OGP. Phenotype variability and early onset ataxia symp-
toms in spinocerebellar ataxia type 7: comparison and
correlation with other spinocerebellar ataxias. Arq. Neu-
ro-Psiquiatr. 2015; 73(1):18-21.

Tsoi H, Yu AC, Chen ZS, Ng NK, Chan AY, Yuen LY, et
al. A novel missense mutation in CCDCS88C activates the
JNK pathway and causes a dominant form of spino-
cerebellar ataxia. ] Med Genet. 2014; 51(9):590-5.

Teive HAG, Munhoz RP, Raskin S, Werneck LC. Spino-
cerebellar ataxia type 6 in Brazil. Arq. Neu-
ro-Psiquiatr. 2008; 66(3b):691-694.

Velazquez L. Ataxia Espinocerebelosa tipo 2. Principales
aspectos neurofisiologicos en el diagndstico, prondstico
y evolucién de la enfermedad. Holguin: Ediciones Hol-
guin; 2008.

Sacca F, Puorro G, Brunetti A et al. A randomized con-
trolled pilot trial of lithium in spinocerebellar ataxia type
2. J Neurol. 2015; 262(1): 149-153.

Velazquez L. P. C. Neurofisiologia de la ataxia espinoce-
rebelosa tipo 2: biomarcadores y fases evolutivas de la
enfermedad.[ Tesis ]. Ciudad de Holguin- Cuba: Univer-
sidad de Ciencias Médicas de la Habana; 2012.
Velazquez PL, Rodriguez LR, Sanchez CG et al . Carac-
terizacion integral de la ataxia espinocerebelosa 2 en
Cuba y su aplicacion en proyectos de intervencion. Rev
Cubana Salud Publica. 2011; 37( 3 ):230-244.

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.18,n.3,pp.10-15 (Mar - Mai 2017)

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr



http://www.mastereditora.com.br/bjscr

