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O Paradigma Nacional
Quebrado no Norte

A Anomalia Amazonense
A Regra Nacional (Sul/Sudeste)

Amazonas State North

Alta taxa de
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Predeminancia absoluta de SCA3
- Sul: 64,9% | Sudeste: 59% | Centro-Oeste: 73,6%

Nota: Heranga de mutagdes ancestrais via forte
Imigragao europeia.




O Filtro Logistico e o Subdiagndstico Cronico

Populacao Dispersa

Densidade demografica: 2,53 hab/km?
Populagoes ribeirinhas isoladas e vasta
extensao territorial.

A Barreira Fluvial

Acesso restrito a saude
especializada; transporte
predominantemente fluvial
durando dias.

Diagnostico Centralizado

Apenas 0s casos com viabilidade logistica
alcancam os centros de referéncia em Manaus.

A amostra de pacientes diagnosticados € fortemente filtrada pela geografia,
ocultando a verdadeira prevaléncia de variantes raras nas comunidades isoladas.
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Europa

O Isolamento Historico e a Auséncia da SCA3

O Vazio Demografico do Norte

O Amazonas permaneceu a margem das grandes Regléo Norte
rotas de imigragao europeia que espalharam a A azonas"
mutagao SCA3 pelo resto do pais. ( Mazane )

=

As Ondas de Imigracao (Séculos XIX - XX)

Forte influxo de ancestralidade europeia (incluindo o efeito
fundador acoriano da linhagem Machado-Joseph).
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Conclusao: A falta de contato com esses efeitos fundadores
explica a baixa prevaléncia (15%) da SCA3 no Amazonas.
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A Ascensao da SCA2 e a Raiz Amerindia

Multiplas Origens Ancestrais

A mutacao SCA2 nao depende de um unico efeito
fundador. Ela se mantém através de uma alta taxa de
mutacdes de novo a partir de alelos intermediarios.

SCA2 A Base Genética Amazonense

O Amazonas possui a maior contribuicao de
ancestralidade amerindia do Brasil (~30%).

Raiz Amerindia

Q A Conexao Documentada
O

Evidéncias na América Latina (coortes mexicanas e
indigenas Yanomami) sugerem forte ligacao entre a
SCAZ2 e raizes amerindias.

Conclusao: A composi¢cao genética local favorece mutacdes de multiplas origens (SCA2) em vez da
expansao linear europeia (SCA3).
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O Mistério Genético: 35% Sem Diagnostico s\ //,

Undetermined __

ADCA ND

O Dado

35% das familias analisadas
apresentam histérico autossémico
dominante claro, mas testaram
negativo para o painel padrao.

A Hipétese

O painel diagnostico padrao foi
desenhado primariamente para
variantes europeias.

A Implicacao

A alta taxa sugere fortemente a
circulacédo de mutacdes atipicas ou
ataxias orfas com origem na
ancestralidade amerindia.




Migracao Recente e o Transito de Variantes

1970-1980

: O Estopim

Projetos de infraestrutura geraram um rapido
crescimento demografico impulsionado por
migracao interestadual.

O Fluxo da SCA7 O Caso da SCA10

Mutagdes originarias de um Unico caso registrado no

efeito fundador no Ceara. estudo oriundo do Para,
demonstrando o influxo

Fluxo migratorio claro: continuo de genética

Ceara - Para - Amazonas externa.

(2 das 3 familias vieram do

Para).




Sintese do Perfil Epidemiologico

SCA3 SCA2 Nao Diagnosticados
(A Regra) (A Excecao Amazonense) (O Enigma)

Origem da Efeito Fundador Antigo Multiplas origens Desconhecida / Painel
Mutacao (Acoriano) (de novo) incompativel
Ancestralidade : Fortes indicios : 5

R Europeia T Presumida Amerindia
Primaria Amerindios
Presenca no Baixa (15%) - Bloqueada  Alta (30%) - Favorecida Altissima (35%) - Uma

Amazonas pelo isolamento pela demografia lacuna diagnastica critica
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A Nova Fronteira para
Medicina de Precisao

Descoberta de Mapeamento de Alvo para Terapia
Variantes Raras Haplotipos Geénica
O isolamento amazonico e a A alta prevaléncia de alelos Mapear geneticamente esta
ancestralidade amerindia intermediarios e multiplas populacao € o passo zero
oferecem um campo origens da SCA2 exige para garantir que futuras
inexplorado para identificar estudos profundos de terapias genéticas
novas mutacgoes autosso- evolucgao e selecao genética. alcancem a Amazonia.

micas dominantes.
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