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INTRODUCCION

La enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (ECJ) es una
enfermedad transmisible y degenerativa del sistema
nervioso central caracterizada por periodos prolongados
de incubacién gque van de algunos meses a décadas,
seguida por un breve y progresivo curso que conduce a
la muerte del paciente.

En 1920, Creutzfeldt describié una eniermeuad
demencial progresiva en una mujer de 22 afios.” En los
afios siguientes, Jacob reportd cuatro casos clinicos
similares pero en pacientes mayores de 50 afios. Durante
las siguientes cuatro décadas, numerosos casos de ECJ
fueron descritos clinica y patolégicamente. En 1959,
Klatzo, Gajdusek y Zigas observaron las similitudes
neuropatoldgicas entre la ECJ y el kuru, un desorden
degenerativo del cerebelo de los nativos de Nueva
Guinea.” El mismo afio, Hadow describio las simili-
tudes neuropatologicas entre el kuru y la encefalopatia
fatal del ganado ovino, sugiriendo que el kuru debia ser
transmisible a animales de laboratorio después de un
periodo de incubacién prolongado. Durante la década
siguiente, tanto el kuru como la ECJ fueron transmitidos
experimentalmente a simios.~>*
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ETIOLOGIA

En trabajos realizados por Bockman y col.® se observo
la presencia de pequefias particulas proteicas, resistentes
a la inactivacion por procedimientos que modifican
acidos nucleicos, en cerebros de ovejas con encefalopatia
y en pacientes con la ECJ. Estos investigadores sugirieron
que dicha pro teina podria desempefiar un papel
importante en la transmisidn de la infeccion, denomi-
nando a este tipo de agente "prion”. Gejdusek® ha
planteado que los priones son proteinas replicantes que
inducen un cambio de conformacién por autonucleacion
y autopatron en una proteina precursora, produciendo
una forma amiloide infecciosa. Seis enfermedades, tres
en animales y tres en humanos son causadas por
"priones" (Cuadro 1). La encefalopatia espongiforme
de los ovinos y la ECJ han sido las mejor estudiadas.

Cuadro 1.- Enfermedades causadas por "priones'*

E_nfem:dad

Huésped natural

Encefalopatfa del ganado ovino Oveja y cabra
Encefalopatia transmisible del visonte Visonte

Sindrome de agotamiento crénico Mula, venado y alce
Kuru Humanos
Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob Humanos

Sindrome de Gerstmann-Straussler Humanos

* También llamadas encefalopatias espongiformes
transmisibles subagudas
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Las enfermedades por "prion" en humanos ilustran tres
mecanismos por los cuales la degeneracién del sistema
nervioso central puede originarse: 1) Infeccion lenta, 2)
Enfermedad esporadica, 3) Alteracion genética.

1)  Infeccion lenta: En este caso se cree que la invasion
del sistema nervioso central va precedida por una
infeccidn sistémica prolongada clinicamente
silente.

2) Enfermedad esporadica: Esta ha sido explicada
por la presencia de priones en nuestra cadena
alimentaria con una baja eficiencia de infeccion.
Prusiner® demostré en trabajos realizados con
hamsters, que la infeccion por prion a través de la
via oral fue W veces menos eficiente que la
inoculacion intracerebral.

3)  Alteracion genética: Se ha planteado la posibilidad
de que un locus genético suministra la
susceptibilidad individual para la infeccién por
priones exdgenos.” Trabajos realizados por
Bockman®, han demostrado que el genoma
humano contiene un gen para la proteina prion, el
cual esta localizado en el cromosoma 20.'®

de este gen han sido asociados con la ECJ en
familias con encefalopatia espongiforme.

EPIDEMIOLOGIA

La ECJ es un trastorno de distribucién mundial con una
incidencia de 0,9 a 1,2 por millén. Existen poblaciones
dispersas en las cuales la enfermedad es mas frecuente:;
su incidencia entre los judios de Libia es de 31,3 por
millén; también se ha identificado una concentracidn de
casos en Eslovaquia (antigua Republica Socialista
Soviética).” EI 10% de los casos son familiares, pero
solo se han registrado 2 casos en los cuales se encontraron
afectados los dos miembros del matrimonio, lo que hace
pensar que la agrupacion familiar seria expresion de
variaciones de la susceptibilidad determinadas
genéticamente mas que de la transmision de la infeccién
entre los miembros de la familia. La ECJ afecta a personas
de mediana edad, con una media de comienzo de la
enfermedad a los 52 afios; sin embargo se han registrado
casos entre los 26 y los 78 afios de edad.

Se han documentado en la literatura diferentes formas
de transmisién:

a) De persona a persona a través de: trasplante de
cornea”™, neurocirugia para ventriculo%rafl'ats) e
implantacion de electrodos cerebrales™; b) en
pacientes que recibieron hormona de crecimiento
proveniente de cadaveres.”-; c) en personas que
trabajaban con tejido nervioso de humanos
(Pat6logos™* y técnicos histologos*®->",

MANIFESTACIONES CLINICAS

El comienzo de la enfermedad es sutil con alteraciones
de la personalidad y afectacién de las funciones
intelectuales y de la memoria reciente. Los pacientes
pueden demostrar cierta distorsion de la percepcion
visual sin verdaderas alteraciones de la agudeza visual.
Pronto aparecen mioclonias que frecuentemente son
provocadas por estimulos auditivos o de otro tipo. A
medida que la enfermedad va evolucionando, los
pacientes desarrollan demencia, ataxia, rigidez muscular
y otros signos neuroldgicos atribuibles a alteraciones de
cualquier parte del cerebro o de la médula espinal.
También aparecen posturas de decorticacién y
descerebracidn seguidas de un estado vegetativo. La
muerte tiene lugar en un periodo de nueve meses desde
el comienzo clinico de la enfermedad. No obstante, a
veces se han registrado supervivencias mas largas y en
ocasiones una evolucién méas rapida®.

DIAGNOSTICO

Se debe sospechar esta enfermedad en cualquier paciente
gue presente una demencia rapidamente progresiva,
sobre todo si se produce en la edad media de la vida o
va acompafiada de mioclonias. Los resultados de los
estudios sistematicos de sangre y orina son normales,
aunque en un escaso numero de pacientes las pruebas
de funcion hepatica ponen de manifiesto pequefias
alteraciones. En un estudio realizado por Tanaka y
col.®, se reporta disfuncién hepatica definitiva en
pacientes con ECJ en los cuales no existia enfermedad
hepaética reconocida, descartandose asi mismo que las
alteraciones fuesen inducidas por drogas. El dafio
hepético no se asocio con la proliferacion directa del
prion ya que no se encontré "proteina prion" resistente
a proteinas a humana en el higado de estos pacientes.

Awerbuch y col.®* reportan casos de pacientes con ECJ
que presentaban niveles de acido lactico en liquido
cefalorraquideo considerablemente mayores que en
otras enfermedades demenciales, motivo por el cual



REVISION BIBLIOGRAFICA

61

este grupo sugiere que los niveles de acido lactico en
liquido cefalorraquideo podrian ser utilizados como un
parametro bioquimico para el diagndstico diferencial
de la ECJ.

En el electroencefalograma se observa enlentecimiento
generalizado y complejos periédicos de alto voltaje.*”
Estos hallazgos, aunque son muy sugestivos de la
enfermedad, a veces s6lo se detectan tras registros
repetidos. Gourmelon y col.?® reportan cambios en el
suefio REM, presentando una organizacion irreversible,
con un patrén constante y continuo pseudoperiodico de
movimientos rapidos de los ojos, sincrénicos con los
haces de ondas difusas de anormalidades corticales.

La tomografia axial computarizada revela atrofia cere-
bral, lo cual no es patognomonico de esta enfermedad.
La gammagraf ia, la neumo ncefalografia y la angiografia
carecen de valor diagnostico. La resonancia magnética
nuclear presenta un aumento en la intensidad de la
sefial en el estriado y el tdlamo, siendo las lesiones
simétricas y homogéneas.?"*

Para establecer el diagnéstico definitivo se debe recurrir
a la biopsia cerebral. Las alteraciones
anatomopatol6gicas que se observan son diferentes a
las observadas en cualquier otro tipo de enfermedad
infecciosa. Los hallazgos caracteristicos son:
vacuolizacion de las neuronas y en menor medida de los
astrositos, lo que le da un aspecto espongiforme a las
secciones histoldgicas del cerebro, sobre todo a la capa
cortical de la sustancia gris. Hay pérdida de las
neuronas, proliferacion de astrositos, con gliosis
consiguiente y desarrollo de placas que contienen
amiloide.”

TRATAMIENTO

Actualmente no se conoce tratamiento para la
enfermedad de Creutzfeldt-Jakob.

RECOMENDACIONES

1) El personal médico y de enfermeria debe tener
presente la infectividad potencial de los tejidos y
fluidos provenientes de pacientes con un cuadro
clinico similar al antes expuesto, ain cuando no se
halla corroborado el diagnéstico de enfermedad
de Creutzfeldt-Jakob.

2) Aplicar procedimientos adecuados de
descontaminacién y esterilizacion de instrumentos
quirargicos y quiréfanos. En el cuadro 2 se
presentan las recomendaciones actuales basadas
en los estudios efectuados por Brown y col.”*

3) No permitir la donacién de sangre, tejidos u
organos de pacientes con demencia progresiva de
origen desconocido, o de aquellos que hallan
recibido tratamiento con hormona del crecimiento.

Cuadro 2.- Procedimientos recomendados para la
descontaminacion de materiales obtenidos de
pacientes con ECJ.*

Método de descontaminadén

.;1 awm

Equipos de diagndstion
desechables Incineraciin
Equipos no desechables Autoclave durante 1 hr. a 2 kg/an?
Exposidon percuthnea
accidental a sangre, Limpieza de la herida con una
LCR o tejidos infectados. solucidn yodada o un compuasto

fenilico (hexaclorofeno)

*Brown y col. 1984
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