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INTRODUCAO

A ataxia espinocerebelar tipo 7 (SCA7) € uma das mais raras SCAS por
poliglutaminopatias. Individuos afetados apresentam um alelo com mais
de 36 repeticbes CAG (CAGexp) no gene ATXNY (Figura 1). Com inicio
na vida adulta, alem dos sinais e sintomas cerebelares progressivos e
do piramidalismo, a SCA7 se caracteriza por perda progressiva da visao
central em consequéncia de distrofia retiniana (Figura 2). Ha poucos
estudos clinicos sobre o tema, sendo a maioria séeries de casos nos
quais havia falta de correlacoes entre os aspectos neuroldgicos,
oftalmoldgicos e moleculares.
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Figura 1 — Representacao esquematica do gene ATXN7 (Cr. 3p14.1)
Retirada de David G et al. Cloning of the SCA7 gene reveals a highly unstable
CAG repeat expansion. Nat Genet. 1997 Sep;17(1):65-70.

Figura 2 -  Regioes
encefalicas e oculares
acometidas pela SCA7

A SCA7 acomete o cerebelo,
0 tronco cerebral, além da
retina. Em funcao disso,
manifesta-se com  ataxia
cerebelar, piramidalismo e
perda progressiva de visao
central por distrofia retiniana.

OBJETIVOS

A meta é apresentar um projeto de pesquisa transversal que se iniciou
em maio de 2016. O presente projeto tem como objetivo principal
descrever as alteracOes oftalmoldgicas encontradas na coorte de
casos SCA7 do Rio Grande do Sul e em seus familiares
assintomaticos. Seus objetivos secundarios sao (a) avaliar o0s
aspectos oftalmologicos: acuidade visual, discriminacao cromatica,
campo visual, movimentacao ocular, pressao ocular, aspectos
anatomicos do olho através de biomicroscopia, retinografia, OCT e
topografia, e qualidade de vida visual em paciente com SCA7; (b)
medir as manifestacdes neurologicos atraves das escalas clinicas; (c)
determinar o genotipo CAG dos sujeitos; e (d) correlacionar as
variaveis desfecho e independentes estudadas.

MATERIAIS E METODOS

Nesse estudo transversal, serao incluidos individuos sintomaticos
com diagndstico molecular de SCA7 e seus parentes consanguineos
de primeiro grau (pais, filhos, irmaos) assintomaticos. Estima-se gue,
além dos casos ja diagnosticados, que sao em torno de 18, até outros
32 novos sujeitos sejam adicionados, alcancando um n de até 50
sujeitos. Trés grupos de sujeitos serao assim obtidos: controles (sem
CAGexp), portadores de CAGexp assintomaticos e portadores de
CAGexp sintomaticos. Os dois primeiros grupos serao mantidos
duplo-cegos e determinados de forma anonima no final do estudo,
estimado para acontecer em dezembro de 2017.

Depois de darem seu consentimento, 0S sujeitos serao avaliados do
ponto de vista neuroldgico, por escalas clinicas SARA, INAS, NESSCA,
SCAFI e CCFS, e oftalmoldgico, por NEIFVQ25, AV, PIO, paquimetria,
retinografia, topografia, ERG e OCT (Figura 3). Uma amostra de
sangue para analise molecular do CAGexp sera coletada naqueles que
ainda nao a realizaram. O estudo sera duplo cego para estes ultimos:
nem participantes em risco nem Investigadores conhecerao esse
resultado. Aqueles sujeitos Interessados em seu exame pre-
sintomatico serao encaminhados ao ambulatorio assistencial
especifico.

As manifestacbes oftalmologicas e neuroldogicas encontradas serao
descritas nos dois grupos de portadores de CAGexp (sintomaticos e
assintomaticos). Correlacoes serao testadas entre essas manifestacoes
e a gravidade da mutacao, a idade, a idade de inicio e a duracao da
doenca. Se resultados positivos forem obtidos, poderao ser feitas
analises de regressdo logistica para determinar o0s fatores
determinantes da qualidade da funcao visual e neurologica nesses
individuos.

O presente estudo tem carater exploratorio, visando levantar hipoteses
guanto a potenciais associacoes. Por isso, hao se prevé correcoes para
multiplas testagens. O p escolhido sera de 0,05.
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Figura 3 — Esquema de recrutamento e avaliacao clinica dos sujeitos.
Estima-se que em torno de 50 sujeitos serao recrutados, distribuidos em 3
grupos. Cada um dos sujeitos incluidos sera avaliado em dois momentos apoés
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

CONCLUSAO

Em suma, o estudo aqui descrito tem como principal justificativa a
escassez de informacoes na literatura acerca do envolvimento grave de
multiplas estruturas oculares na SCA7 e sua correlacao entre o0s
aspectos neuroldgicos e moleculares. Os achados obtidos serao
descritos de maneira transversal e subsidiarao estudos subsequentes,
como 0s de histdria natural, os de associacao e até mesmo 0S ensaios
clinicos.
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