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RESUMO 
 

Objetivo: Avaliar uma família brasileira portadora de ataxia 

espinocerebelar tipo 2 (SCA2) com o objetivo de estabelecer sua 

história, genealogia e manifestações clínicas, comparando assim 

com outros trabalhos realizados na área. Métodos: A história e 

genealogia desta família foram investigadas através de questio-

nários autoaplicáveis, os quais foram disponibilizados em plata-

forma digital (Google formulários). A prevalência da doença foi 

calculada pela fórmula estatística, dividindo o número de aco-

metidos pela SCA dentro dessa família, pelo total dos familiares 

do estudo; e a média de idade de acometimento dentro da família 

foi calculada através de média ponderada. Resultados: A amos-

tra final contou com 27 indivíduos, 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 relação à prevalência da 

SCA 2, 10 indivíduos (37%) declararam ser portadores e 17 in-

divíduos (63%) declararam não serem portadores. A média de 

idade de apresentação da ataxia foi de 34 anos, tendo desequilí-

brio e dificuldade para caminhar como as principais manifesta-

ções iniciais da doença. Também foi possível confirmar a pre-

sença de antecipação genética dentro da nossa amostra. Tal fato 

se dá principalmente na transmissão de pais para filhos (sexo 

masculino para sexo masculino) e provoca, nas últimas gerações, 

uma enfermidade de manifestação mais precoce e evolução mais 

grave. Conclusões: Com este estudo pode-se perceber que histó-

ria da SCA2 dentro desta família, sua genealogia e manifestações 

clínicas se desenrolaram em acordo com a literatura revisada, 

inclusive no concernente a antecipação genética. Por fim, desta-

camos que apesar de restrito a uma família brasileira, estudos na 

área de doenças neurodegenerativas são extremamente impor-

tantes, especialmente as de caráter genético, posto que os estudos 

nesta área são relativamente recentes e demandam descobertas. 
 

PALAVRAS-CHAVES: Doenças 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). 

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. INTRODUÇÃO 
 

O termo ataxia per si não define uma enfermidade 

específica nem um diagnóstico determinado, senão um 

sintoma resultante do estado patológico da coordenação 

dos movimentos. Com frequência, esta palavra é empre-

gada para descrever os transtornos de marcha que se 

caracterizam por instabilidade, incoordenação e aumento 

da base de sustentação1.  

Ainda que as causas que originam o fenótipo atáxico 

possam ser variadas, sabe-se que este resulta de uma 

disfunção ao nível do cerebelo e/ou suas vias aferentes e 

eferentes, assim como alterações na medula espinhal, 

nervos periféricos e/ou uma combinação destas três con-

dições1. Sendo assim, embora existam outras causas para 

o fenótipo atáxico, destacamos as ataxias cerebelares, 

que compreendem um amplo espectro de doenças 

neurológicas, as quais tem na ataxia a principal 

manifestação clínica, sendo que tal sintoma, nestes 

casos, resulta topograficamente do envolvimento das 

estruturas cerebelares ou de uma combinação de lesões 

cerebelares e extra cerebelares, especialmente no tronco 

cerebral. Elas, as ataxias cerebelares, formam um grupo 

heterogêneo de doenças, compreendendo etiologias 

genéticas e não genéticas. As classificações atuais são 

baseadas na etiologia e as ataxias podem ser 

subdivididas em seis grandes grupos: ataxias 

autossômicas dominantes espinocerebelares (SCAs), 

ataxias autossômicas recessivas (ACARs), ataxias 

congênitas (ACNPs), as ataxias mitocondriais, as ataxias 

cerebelares ligadas ao cromossomo X e ataxias 

esporádicas2. 

Quando a doença se manifesta como um distúrbio 

familiar, afetando gerações sucessivas, é sugestiva de 

SCA; enquanto que em pacientes com um início precoce 

da doença, particularmente antes de 25 anos de idade e 

com pais não afetados, é mais provável que se trate de 

uma herança autossômica recessiva. Já aqueles pacientes 

com ataxia progressiva não familiar de início durante a 

vida adulta são classificados no grupo ataxia esporádica, 

sendo este um desafio clínico devido à sua diversidade 

de manifestações e de etiologias3. 

As ataxias autossômicas dominantes espinocerebela-

res (SCA) são um grupo de doenças neurodegenerativas 

dominantemente herdadas que afetam o cerebelo e suas 

vias aferentes e eferentes.  São caracterizadas por uma 

grande heterogeneidade genotípica e também fenotípi-

ca4. Podem se apresentar clinicamente com uma ampla 

combinação de síndrome cerebelar e sinais extracerebe-

lares, dependendo do subtipo.  Estima-se que 37 subti-

pos de SCAs dominantes já tenham sido descritos5,6. Em 

14 delas, as mutações subjacentes foram identificadas, 

como na doença de Machado- Joseph (DMJ), também 

conhecida como SCA 3, a mais comum das SCAs, com 

prevalência entre as famílias com ataxias dominante que 

varia de 3% no Japão central a 63 % em Portugal e no 

Brasil. Outras formas, tais como SCA 1, SCA 2, SCA 6, 

SCA 7 e SCA 8 também têm ampla gama de prevalên-

cia, dependendo da origem étnica da população estudada 
4.                                 

Ainda sobre a prevalência das ataxias dominantes, 

uma das formas mais comuns a nível internacional é a 

ataxia espinocerebelar tipo 2 (SCA2). Acredita-se que 

esta forma de ataxia seja a segunda mais frequente em 

populações mistas, correspondendo entre 13 a 24 % dos 

diagnósticos moleculares7. 

Tal forma de ataxia, a SCA 2, também chamada Ata-

xia Cubana ou Doença de Holguim, é o foco de nosso 

estudo. Esta patologia alcança as maiores taxas de pre-

valência e incidência na Índia (leste), na Itália e em Cu-

ba, onde as primeiras observações epidemiológicas fo-

ram realizadas entre as décadas de 60 e 70 do século 

passado, com um predomínio significativo na região de 

Holguín8. Atualmente o país possui diversos centros de 

diagnóstico, acompanhamento e reabilitação para os 

portadores de ataxia, bem como centros de pesquisa na 

área, tendo na figura de Velásquez um importante pes-

quisador do tema, com diversos artigos e teses publica-

das, conforme visto em nossa revisão bibliográfica. No 

Brasil, alguns estudos vêm sendo realizados em diferen-

tes partes do país, com relatos de famílias acometidas em 

várias regiões, porém ainda sem um grupo de pesquisa 

específico para SCA2 e poucos projetos de intervenção 

terapêutica. 

A base fisiopatológica das SCAs está na presença de 

uma mutação genética. Os tipos mais comuns de SCAs 

(tipos 1, 2, 3, 6 e 7) compartilham a mesma mutação, 

sendo denominada mutação dinâmica e caracterizada por 

uma expansão de trinucleotídeos CAG 7. Na ataxia 

espinocerebelar tipo 2, a expansão ocorre na região do 

gene ATXN2 do cromossomo 12. O diagnóstico é dado 

através da história pessoal, acrescida da história familiar, 

podendo haver achados na ressonância cerebelar, por fim 

sendo confirmado através do teste genético que identifi-

ca as repetições do trinucleotídeo CAG no cromossomo 

específico.  

Em termos prognósticos, a evolução clínica é extre-

mamente variável, o padrão de acometimento pode vari-

ar dentro da própria família, entre famílias diferentes e 

também de acordo com o tipo de SCA; porém, invaria-

velmente todas evoluem para degeneração cerebelar 

progressiva e até o momento não existem terapêuticas 

efetivas que modifiquem o curso da doença. Existem 

estudos experimentais com lítio, coenzima Q10 e até 

mesmo com células tronco, porém ainda sem compro-

vação científica de sua real eficácia, estando em fase de 

testes9.    

Visto que genética médica é uma área relativamente 

nova (os estudos em ataxia são principalmente da década 

de 70 do século passado em diante), acredita-se que 

pesquisas na área sejam desenvolvidas para melhor 
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compreensão da doença, sua fisiopatologia e, 

principalmente, na descoberta de opções terapêuticas 

eficazes e capazes de modificar o curso degenerativo 

progressivo da doença. 

O objetivo geral deste trabalho foi a avaliação de 

uma família brasileira portadora de ataxia espinocerebe-

lar tipo 2 (SCA 2), estabelecendo assim sua história, 

genealogia e manifestações clínicas. Espera-se que a 

publicação deste estudo alcance as pessoas para que elas 

conheçam sobre a ataxia. Conscientizar a população ge-

ral e principalmente os profissionais de saúde para que 

possam suspeitar de SCA em casos de ataxia e realizar o 

importante diagnóstico e aconselhamento genético. 
 

2. MATERIAL E MÉTODOS 
 
 

A pesquisa foi desenvolvida junto ao grupo de ensino 

e pesquisa do Hospital Universitário Lauro Wanderley 

da Universidade Federal da Paraíba – UFPB, em João 

Pessoa, durante o período de abril de 2016 a dezembro 

de 2016. Este estudo é do tipo transversal, descritivo, 

tendo sido realizado com voluntários de uma família 

brasileira portadora de ataxia espinocerebelar tipo 2 

(SCA 2). 

O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética e Pes-

quisa do Hospital Universitário Lauro Wanderley, com 

protocolo de número 1.806.526 e Certificado de Apre-

sentação para Apreciação Ética (CAAE) com numeração 

60174616.7.0000.5183. 

A realização deste trabalho foi feita com o levanta-

mento de dados através de questionários autoaplicáveis 

disponibilizados em plataforma digital (Google formulá-

rios), onde os voluntários da pesquisa foram convidados 

a participar do projeto de forma voluntária, assinando o 

termo de consentimento livre e esclarecido (enviados via 

endereço eletrônico), sendo informados dos riscos, bene-

fícios e direitos do estudo. 

Foram incluídas na pesquisa pessoas pertencentes bi-

ologicamente à família (por se tratar de uma herança 

autossômica dominante, foram excluídos os indivíduos 

adotados) e com idade superior a 18 anos. Houve con-

flito de interesse pessoal, visto que a pesquisadora per-

tence à família pesquisada; todavia se seguiu o rigor 

ético metodológico recomendado pela resolução 

466/2012, do CNS. 

A amostra total, representando quatro gerações per-

tencentes biologicamente à família, é de 41 indivíduos. 

Pelo critério de idade, foram excluídos 11 participantes 

com idade abaixo de 18 anos e três não entraram na 

pesquisa por terem falecido restando, então, os 27 parti-

cipantes nesta pesquisa. 

Pela plataforma digital “Google formulários” foram 

gerados automaticamente os gráficos estatísticos, através 

dos quais se analisou a história, genealogia e manifesta-

ções clínicas da SCA2 nesta família. A prevalência da 

doença foi calculada pela fórmula estatística, dividindo o 

número de acometidos pela SCA dentro dessa família, 

pelo total dos familiares do estudo, resultados estes que 

serão apresentados a seguir. Por fim, a média de idade de 

acometimento dentro da família foi calculada através da 

fórmula matemática de média ponderada. 
 

3. RESULTADOS 
 

The A amostra total foi de 27 participantes, dos quais 

16 são do sexo masculino, representando 59,3% da amos-

tra estudada e 11 são do sexo feminino, representando 40,7% 

da amostra. A idade dos indivíduos variou de 23 a 65 anos, 

com 51,8% entre 18 a 35 anos e 48,2% entre 35 a 65 anos.  

Em relação ao parentesco com o caso índice, sete indi-

víduos ( 25,93% ) são filhos e 20 indivíduos ( 74,07% ) 

são netos . Sobre o padrão de transmissão familiar, 06 in-

divíduos (22,2%) possuem o pai afetado, 12 indivíduos 

(44,4%) possuem a mãe afetada e 09 indivíduos (33,3%) 

desconhecem se os genitores são portadores (sem mani-

festação da doença, falecido ou que não realizou o teste 

genético). Não possuem filhos portadores de ataxia: 25 

membros da pesquisa (92,6%); possuem filho portador de 

ataxia: 2 (7,4%). Em relação a ser portador da ataxia es-

pinocerebelar tipo 2, dez indivíduos (37%) declararam ser 

portadores e 17 indivíduos (63%) se declararam não por-

tadores, conforme gráfico abaixo (Figura1), portanto a 

prevalência de SCA2 dentro da família foi de 37%. 
 

 
Figura 1. Declaram ser portadores de ataxia. 

 

 

Tabela 1. Testes moleculares de investigação ataxia.  

 

 

Entre os indivíduos acometidos, o diagnóstico foi feito 

pelo médico neurologista em seis deles (60%) e o outros 

quatro (40%) não foram avaliados por tal profissional. 

Ainda sobre a investigação diagnóstica, seis sujeitos da 
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pesquisa (60%) fizeram o teste genético e quatro (40%) 

não o fizeram. A respeito dos testes moleculares realizados, 

estão apresentados a seguir (Tabela 1) os resultados. 

Com relação à manifestação clínica da doença e seu 

padrão de acometimento, a idade de manifestação inicial 

dos sintomas se deu principalmente na fase adulta, com 

idade média de 34 anos, conforme se pode visualizar no 

gráfico abaixo (Figura 2). 

 
Figura 2. Idade de manifestação inicial dos sintomas. 

 

Ainda sobre a manifestação clínica da doença, o pri-

meiro sintoma referido entre os acometidos foi o desequi-

líbrio, citado por sete pessoas (70%), conforme gráfico 

abaixo (Figura 3): 
 

 
Figura 3. Primeiros sintomas. 

 

Entre os dez indivíduos afetados, o gráfico abaixo (Fi-

gura 4) correlaciona o tempo de evolução da doença, des-

de as primeiras manifestações clínicas até o momento atu-

al. 

 

 
Figura 4. Tempo de evolução da doença. 

 

Por fim, sobre o quadro clínico atual, a graduação sinto-

mática auto referida pelos indivíduos se encontra disposta 

no gráfico seguir (Figura 5): 

-60%: Caminha com pouca dificuldade, mas ainda rea-

liza as atividades diárias sozinho. 

-20%: Necessita de ajuda (barras de apoio, andador) 

para caminhar e para minhas atividades diárias. 

-10%: Não consegue caminhar, necessita usar de ca-

deira de rodas para locomoção, mas ainda realiza as ativi-

dades diárias. 

-10%: Restrito ao leito, não consegue caminhar e rea-

lizar as atividades diárias. 
 

 

Figura 5. Graduação sintomática auto-referida. 

4. DISCUSSÃO 

As ataxias autossômicas dominantes espinocerebelares 

são um grupo de doenças neurodegenerativas de trans-

missão autossômica dominante. Estima-se que 37 subtipos 

de SCA dominantes já tenham sido descritos no mundo, 

com prevalência dependendo da origem étnica da popula-

ção estudada. 

A forma de ataxia autossômica dominante mais co-

muns a nível 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 diagnósticos 

moleculares7.  

Dentro da família estudada, de um total de 27 indiví-

duos, 10 destes se declararam ser portadores de SCA2, 

equivalendo a 37% da amostra e 17 indivíduos se declara-

ram não portadores, correspondendo a 63%. Devemos 

frisar que tais dados dizem respeito à transmissão dentro 

de uma família específica, não podendo ser extrapolados 

como uma média brasileira, pois outras famílias portado-

ras da mutação do gene não foram estudadas. Durante 

revisão bibliográfica não foi possível localizar a informa-

ção exata de qual seria a média brasileira de prevalência 

da SCA2. 

Devemos ainda considerar que a idade de início da 

SCA2 oscila entre quatro e 73 anos, com média de 31 

anos10. No presente estudo, conforme pode ser visualizado 

no Gráfico 2, a idade média de acometimento foi de 34 

anos. Alguns indivíduos da família estudada estão abaixo 

da idade média de acometimento da doença, podendo ain-

da não ter manifestado quadro clínico. A idade dos indiví-

duos do estudo variou de 23 a 65 anos, com maioria 

(51,8%) estando entre 18 a 35 anos e há ainda os menores 

de 18 anos que não foram incluídos no estudo. Portanto 

podemos inferir que tal prevalência dentro da família 

acometida é dinâmica, podendo aumentar nos anos subse-

quentes. 

Conferindo pela árvore genealógica abaixo é possível 
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notar que a maior prevalência de acometidos se encontra 

na 2ª geração, sendo esta de 75% e representada por indi-

víduos mais velhos, com uma média de idade atual de 60 

anos e tendo a mãe portadora da doença, a qual é o caso 

índice dentro da família. Já na 3ª geração, a prevalência de 

acometidos é de 23% e a média de idade é de 34,8 anos. 

Sobre a investigação genética feita por essa família, 

dos dez indivíduos acometidos, seis destes realizaram o 

teste genético de investigação, conforme pode ser visto 

na Tabela 1 e Tabela 2. Analisando tais testes e a apre-

sentação clínica dentro desta amostra, podemos ver que 

o indivíduo que apresenta maior número de alelos com 

repetições CAG (22 e 48), é exatamente o indivíduo que 

teve manifestação clínica mais precoce, estando repre-

sentado pelo número 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-

lução da doença e sendo o único familiar restrito ao leito, 

não conseguindo caminhar e realizar suas atividades 

diárias. De acordo com a revisão bibliográfica, já é fato 

que existe a relação entre o número de alelos e a idade 

de início da doença, sendo que o número de repetições 

da expansão dos trinucleotídeos CAG influencia em 60% 

sobre a idade de início da enfermidade e se tem investi-

gado fatores genéticos e não genéticos que influenciam 

sobre os 40% restantes da variabilidade na idade de iní-

cio10.  

 

  
Figura 6. Heredograma da família estudada. 

 

Também podemos notar a presença de antecipação 

genética dentro da nossa amostra. Tal fato se dá na 

transmissão de pais para filhos, com acúmulo gênico, 

levando ao aumento do número das repetições CAG e 

provocando que nas últimas gerações a enfermidade se 

manifeste de forma precoce e evolução mais grave, con-

forme foi citado no caso anterior e conforme podemos 

conferir na Tabela 2.  
 

Tabela 2. Teste genético de investigação, início da clínica 

e tempo de doença especificado para cada indivíduo. 
Indivíduo Geração Gênero Idade Estudo  

genético* 

Início da 

manifestação  

clínica 

Tempo de 

doença 

I 2a Masculino 64 Não 40 24 

II 2a Masculino 57 22 

e 40 

30 27 

III 2a Masculino 51 21 

e 38 

50 1 

IV 2a Feminino 63 Não 50 13 

V 2ª Feminino 65 Não 50 15 

VI 3ª Masculino 37 21 

e 42 

20 17 

VII 3ª Masculino 26 21 22 4 

VIII 3ª Masculino 32 22 

e 48 

15 17 

IX 3ª Feminino 39 Não 30 9 

X 3ª Masculino 40 21 

e 40 

33 7 

*Expansão do trinucleotídeo CAG na região codificadora do gene 
ATXN2. 

 

Na segunda geração a média de idade de início das 

manifestações clínicas foi com 44 anos, enquanto na ter-

ceira geração a média foi de 24 anos. Existem estudos que 

mostram que em até 80% das transmissões de pai para 

filho podem produzir o fenômeno de antecipação genéti-

ca10. 

Dentro de nossa família de estudo, conforme podemos 

ver no gráfico 3, desequilíbrio e dificuldade para caminhar 

foram as principais manifestações da doença. Estes sinto-

mas ratificam os dados vistos em outros estudos, sendo os 

transtornos de marcha uma manifestação clínica em quase 

totalidade dos pacientes com ataxia cubana.11 

 

5. CONCLUSÃO 
 

A pesquisa demonstrou que a história da SCA2 den-

tro desta família, sua genealogia e manifestações clínicas 

vão de acordo com a literatura revisada. O caso índice, 

correspondente à primeira geração da árvore genealógica, 

é uma mulher com história de sintomas de desequilíbrio, 

dificuldade de marcha e de fala com início por volta dos 

60 anos (relato pós mortem feito pelos filhos - segunda 

geração). A partir daí, houve interesse por parte dos des-

cendentes, especificamente os acometidos, os quais bus-

caram por investigação clínica e genética, tendo então 

sido feito o diagnóstico de SCA 2 na família.  

Segundo visto nas análises acima, a prevalência nesta 

família foi de 37%, correspondendo a 10 indivíduos 

acometidos de um total de 27 sujeitos da amostra. Con-

forme já cotado, tal prevalência pode sofrer mutabilidade 

ao longo dos anos, pois alguns indivíduos estão abaixo 

da idade média de início da doença. 

Ainda dentro do esperado, baseando-se na literatura 

revisada, também foi observado o fenômeno de anteci-

pação genética, provocando um acúmulo de mutações 

CAG, com manifestações clinicas mais graves e preco-

ces nas últimas gerações, especialmente na transmissão 

de pai para filho. 

Por fim, chamamos atenção para a importância de 

estudos na área de doenças neurodegenerativas, especi-

almente as que têm relação com transmissão genética, 

visto que ainda é uma área muito incipiente, com poucos 

estudos e cujo conhecimento ainda é muito restrito, in-

clusive no meio médico. Almejamos que o presente es-

tudo seja válido para conscientizar a população e os pro-

fissionais do meio médico sobre ataxia de uma forma 

geral, realizando o diagnóstico e aconselhamento gené-

tico quando necessário. 
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