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ARTÍCULO DE REVISIÓN

           Resumen

Los priones son partículas proteicas que, tras una alteración en su estructura secundaria 
en un proceso postraducción, se vuelven patógenos infecciosos y son responsables de 
las encefalopatías espongiformes transmisibles (EET). La EET más común en humanos 
es la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (ECJ) que, según su causa y sus características 
clínico-patológicas, puede dividirse en cuatro formas: esporádica, genética, iatrogénica y 
variante. Esta enfermedad se manifiesta como una demencia rápidamente progresiva en 
personas de mediana edad y ancianos; presenta una incidencia anual de aproximadamente 
un caso por millón de habitantes. En el presente artículo se realizará una revisión 
sistemática de la literatura basada en artículos publicados en los últimos diez años acerca 
de la ECJ, utilizando las bases de datos MedLine y Embase.

Palabras clave: prion, síndrome de Creuztfeldt-Jakob y demencia. 

           Title: Human Prion Diseases

            Abstract

Prions are proteinaceous particles that due to an alteration of its secondary structure 
on a post-translational process, they can become infectious pathogens responsible for 
Transmissible Spongiform Encephalopaties (TSEs). The most common TSE in humans is 
the Creutzfeldt-Jakob Disease (CJD), which can be divided into 4 forms according to its 
cause and its clinico-pathological presentation: Sporadic CJD, Genetic CJD, Iatrogenic 
CJD and Variant CJD. This disease has an annual incidence of 1 case per million and is 
manifested as a rapidly progressive dementia in middle-aged and elderly persons. This 
article presents a systematic review on CJD based on articles published in the past ten 
years from MedLine and Embase databases.

Key words: Prion, Creutzfeldt-Jakob syndrome and dementia.
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Introducción

La enfermedad de Creutzfeldt-Jakob 
(ECJ) hace parte de las encefalopatías 
espongiformes transmisibles (EET), 
que se caracterizan por mostrar astro 
y microgliosis, ausencia de respuesta 
inflamatoria linfocítica y acumulación 
de partículas proteicas llamadas priones 
[1]. En los pacientes, luego de la des-
trucción del tejido cerebral causada por 
estos depósitos proteicos, por lo general 
se evidencia una demencia rápidamente 
progresiva acompañada por mioclono 
como síntoma cardinal [2]. Entre las 
manifestaciones adicionales es común 
encontrar ataxia cerebelosa, signos extra-
piramidales y, en ciertos casos, ceguera 
cortical. 

La ECJ no es la única prionopatía 
en humanos; también se ha descrito el 
insomnio esporádico fatal (1997), la 
prionopatía variable sensible a protea-
sa (2008) y el Kuru (1953). Esta últi-
ma se observó en una tribu nativa de 
Papúa Nueva Guinea y se relacionó con 
la práctica de canibalismo por parte de 
sus integrantes, quienes en rituales fu-
nerarios de la tribu ingerían tejido cere-
bral de los difuntos. El descubrimiento 
y estudio del Kuru, la epidemia de la 
tembladera en ovejas (también estu-
diada dentro de las EET) y la epidemia 
de encefalopatía espongiforme bovina 
constituyó el primer acercamiento a lo 
que hoy en día conocemos como las en-
fermedades priónicas.

La expresión enfermedad de Creut-
zfeldt-Jakob fue adoptada por Walther 
Spielmeyer en 1922 basado en los reportes 
de casos de Creutzfeldt, en 1920, y Jakob, 
en 1921. Desde entonces se han documen-
tado una serie de diferencias en las ba-
ses moleculares y en las manifestaciones 
clínico-patológicas de esta enfermedad, 
y a partir de ahí se han definido cuatro 
formas de presentación: esporádica, ge-
nética, iatrogénica y variante. 

La esporádica, cuya causa cierta si-
gue sin precisarse, es la manifestación 
más común en adultos de mediana edad 
y se relaciona con el cambio súbito e ines-
perado de la estructura secundaria de la 
proteína priónica. 

La forma genética de ECJ, que pre-
senta un patrón de herencia autosómico 
dominante, se origina por diferentes mu-
taciones en el gen PRNP, que codifica 
para las proteínas priónicas.

La forma iatrogénica es cada vez me-
nos frecuente y se asocia con procedi-
mientos médicos-quirúrgicos, entre los 
cuales encontramos: tratamientos con 
hormona de crecimiento humano (hGH) 
de origen cadavérico, terapias neuroqui-
rúrgicas, transplantes de duramadre y, en 
un número reducido de casos, transfusio-
nes sanguíneas. 

La última forma de presentación de 
ECJ es la variante vECJ, que se ha rela-
cionado con la epidemia de encefalopatía 
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espongiforme bovina o “enfermedad de 
las vacas locas”, lo que lleva a conside-
rarla un factor de riesgo de transmisión 
y contagio de la ECJ. 

El diagnóstico de esta enfermedad y 
demás EET no se ha logrado concretar. 
Sin embargo, el uso de métodos como 
electroencefalograma, análisis molecu-
lar de líquido cefalorraquídeo a través 
de biomarcadores y el uso de imágenes 
diagnósticas por resonancia magnética, 
ha ayudado en la identificación, exclu-
sión y posible diagnóstico de la ECJ en 
humanos. Esta entidad no es de buen pro-
nóstico y en la mayoría de los pacientes 
que la padecen tiene una expectativa de 
vida menor a seis meses. 

Método

Se hizo una revisión sistemática en las 
bases de datos MedLine y Embase. Como 
términos Mesh se usaron: Creutzfeldt-Jakob 
syndrome, Creutzfeldt-Jakob disease, Kuru 
disease, prion diseases, cerebrospinal 
fluid, sporadic Creutzfeldt-Jakob, 14-3-3 
protein, rapid progresive dementia, prion 
diseases y variant Creutzfeldt-Jakob 
disease. Se tomaron en cuenta para esta 
revisión estudios como reportes de casos, 
estudios de casos y controles, metanálisis 
y artículos de revisión publicados en los 
últimos diez años. 

Priones: fisiología y patología

Stanley B. Prusiner, premio Nobel en 
Fisiología o Medicina en 1997, fue el 

primero en describir el término de prión 
o proteinaceous and infectious particle 
[3]. En un principio, el agente causal de 
diferentes enfermedades neurodegene-
rativas, el prión, se consideró un slow 
virus o virus lento de largos periodos 
de incubación. Posteriormente, gracias 
al aporte de Presiner, se definieron las 
características del prión, al definirlo 
como una isoforma de la proteína prió-
nica (PrP), que actúa como un agente 
infeccioso. 

Proteína priónica (PrP): PrPC y PrPSC

La PrP se compone de 253 aminoácidos 
y está presente en una gran variedad 
de poblaciones celulares de diferentes 
especies [4,5]. A pesar de que no se ha 
precisado su valor funcional, se cree que 
está presente en procesos como la activa-
ción linfocítica, la plasticidad neuronal, 
la neuroprotección, la transducción de 
señales, las funciones metabólicas aso-
ciadas a propiedades de unión de cobre 
y en la diferenciación y neurogénesis de 
células madre neuronales, al igual que en 
el recambio de células madre hematopo-
yéticas [4]. En ratones PrP-knockout se 
mostraron alteraciones en el ritmo car-
diaco y en el manejo del estrés oxidativo, 
lo que sugirió algunas de sus funciones 
fisiológicas [1]. Sin embargo, las pro-
piedades patogénicas de esta se derivan 
de un cambio conformacional en su es-
tructura y no de una alteración en sus 
funciones. Se ha demostrado por western 
blot que la proteína priónica pasa por di-
ferentes estados de glucosilación, que 
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se correlacionan con la progresión y la 
gravedad de la enfermedad [6].

La proteína priónica está codificada 
por el gen PRNP, localizado en el bra-
zo corto (p) del cromosoma 20 [7]. Este 
gen puede presentar polimorfismos en el 
codón 129, que codifica valina o metio-
nina y se relaciona con las EET (figuras 
1 y 2).

La PrP se encuentra en dos isofor-
mas con algunas modificaciones estruc-
turales. La primera, o proteína priónica 
celular (PrPC), es una proteína glucosi-
lada monomérica de 209 aminoácidos, 
producida en el retículo endoplásmico 
y transportada a la membrana celular. 

Esta proteína contiene uniones disul-
furo, lo que le permite conservar una es-

Figura 1. Modelo de propagación nuclear por condensación no covalente. El PrPC sufre un cambio 
reversible y se transforma en PrPSC (A) que promueve la conversión de más PrPC en PrPSC (B)

Figura 2. Modelo de desnaturalización-renaturalización. El PrPC se transforma de manera rever-
sible en una forma intermedia de la proteína, PrPINT (A). La forma intermedia se une a PrPSC, 
forma el complejo PrPINT + PrPSC (B) y el PrPSC cataliza el proceso de conversión del complejo 
a más PrPSC (C)
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tructura secundaria de α-hélice y la hace 
susceptible a la degradación con protea-
sas y detergentes [3-5,8]. Por otra parte, 
la segunda isoforma consta de un cambio 
en la estructura secundaria de la PrPC por 
un plegamiento erróneo de la proteína 
en la membrana plasmática celular para 
formar una estructura en lámina-ß par-
cialmente resistente a la degradación con 
proteasas y resistente a detergentes. Esta 
proteína priónica modificada se conoce 
como PrPSC y es la entidad patológica de 
los priones ya que, por su estructura se-
cundaria en lámina-ß, es más susceptible 
a la agregación [8]. 

Es indispensable entender que el 
cambio conformacional de PrP se hace 
sobre la misma cadena polipeptídica 
que sufre un plegamiento anómalo, por 
lo que se debe pensar que esta proteína 
en particular debe tener una secuencia 
de aminoácidos específicos dentro de 
su cadena que la haga potencialmente 
priogénica [3]. Es esta modificación en 
la proteína la que hace que PrPC se con-
vierta en PrPSC.

Una característica esencial de PrP 
es la carencia de ácidos nucleicos. Esto 
lleva a repercusiones que van más allá 
de la patología descrita, pues al no tener 
material genético, es una proteína que, a 
diferencia de la mayor parte de nuestro 
proteoma, no se rige por el dogma central 
de la biología. Por lo tanto, las particu-
laridades de los priones llevan a pensar 
en un diferente e innovador mecanismo 

de acción y de comunicación entre mo-
léculas orgánicas. 

PrPSC y la fisiopatología de las encefa-
lopatías espongiformes transmisibles 

Con base en las características de los 
priones, se reconocen tres nociones esen-
ciales que ayudan a entender las EET 
desde su estructura. En primer lugar se 
habla de la capacidad de propagación de 
PrPSC; en segundo lugar se describe la 
destrucción celular, especialmente neu-
ronal, por agregación proteica, y por úl-
timo se habla de la señalización proteica 
[3]. Estos tres puntos evidencian el efec-
to nocivo de los priones sobre la plastici-
dad e integridad del tejido nervioso. Así 
mismo, se cree que la presencia de PrPSC 

en la membrana plasmática neuronal de 
la sinapsis explica la rápida extensión 
de la degeneración espongiforme en el 
tejido cerebral y que simula un edema 
intracelular [9]. 

Para responder a la pregunta sobre la 
comunicación y señalización en los prio-
nes se desarrollaron dos modelos de la 
propagación [3]. El primero es el de po-
limerización-nuclear por condensación 
no covalente (figura 1), que postula que 
hay una conversión rápida y reversible 
de PrPC en PrPSC y luego una conversión 
más lenta e irreversible de otras PrPC. Sin 
embargo, luego de tener una acumula-
ción lo suficientemente grande de PrPSC, 
se favorece la conversión de más PrPC a 
la forma anómala.



500

Nimrod Shabtai Barash et al. Enfermedades priónicas humanas

El segundo modelo es el de desnatu-
ralización-renaturalización (figura 2), en 
el cual hay un cambio reversible de PrPC 
a una proteína modificada intermedia o 
PrPINT, que luego hace un cambio irrever-
sible sumamente lento para convertirse 
en PrPSC. A pesar de lo lenta que es la 
primera conversión, una vez producida 
PrPSC, esta es capaz de catalizar la segun-
da reacción y de esa forma propagarla, 
con el fin de formar grandes cantidades 
de PrPSC. La finalidad en ambos modelos 
radica en la formación de placas amiloi-
des, que contribuyen a la degeneración 
cortical. 

Dentro del espectro de las priono-
patías, las únicas que no tienen una ex-
plicación fisiopatológica debidamente 
establecida son las esporádicas (ECJ 
esporádica, prionopatía variable sensi-
ble a proteasa y el insomnio esporádico 
fatal). Se han propuesto múltiples meca-
nismos fisiopatológicos para explicar el 
error espontáneo del plegamiento de la 
PrPC; sin embargo, el más aceptado es la 
falla del complejo de control de calidad 
celular, el cual se compone de proteí-
nas chaperonas encargadas de que los 
nuevos polipéptidos formados alcancen 
su debida conformación. Es sabido que 
en condiciones normales puede haber 
errores en la formación de las cadenas 
polipeptídicas que son controlados por 
este sistema; no obstante, con la edad el 
complejo de control puede sobrecargarse 
y disminuir así su capacidad y calidad. 
Secundario a esta serie de eventos au-

menta la concentración de PrPC mal ple-
gada, lo que predispone a su conversión 
a PrPSC y su posterior propagación por 
vía nerviosa hacia áreas cerebrales en 
las que su acumulación causará altera-
ciones estructurales y funcionales. Otra 
teoría propone la existencia de una pro-
teína priónica insoluble o prion silente 
(iPrP), el cual es un estadio intermedio 
entre PrPC y PrPSC que se encuentra la-
tente y que, como consecuencia del fallo 
en el complejo de control, se convierte 
a la forma patógena de la proteína y 
desencadena la enfermedad [8]. 

Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob 
esporádica

La forma esporádica de la ECJ es, sin 
duda alguna, la enfermedad priónica 
más común en humanos, pues represen-
ta aproximadamente el 85 %. Tiene una 
incidencia de aproximadamente 1,5 por 
millón de personas y su pico de presen-
tación es a los 70 años [7]. 

Se define como una enfermedad 
neurodegenerativa, cuya etiología sigue 
sin conocerse con certeza, aunque se 
sostiene la hipótesis de que se debe a 
la producción espontánea de la proteína 
anómala PrPSC. Esto ocurre como con-
secuencia de mutaciones somáticas del 
gen PRNP, por cambios aleatorios en la 
estructura de la proteína PrPC o por una 
infección por agentes omnipresentes en 
el ambiente (todavía no muy dilucidada) 
[10,11].
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Sin importar cuál sea la causa exacta 
de la ECJ esporádica, es sabido que las 
características clínicas e histopatológi-
cas de la enfermedad están determina-
das por dos factores: las propiedades 
mismas de PrPSC acumulada en el tejido 
cerebral del paciente y por los polimor-
fismos de metionina/valina en el codón 
129 del gen PRNP, de los cuales se evi-
dencian 6 isotipos: MM1, MM2, MV1, 
MV2, VV1 y VV2 [8,12]. Estos tienen 
repercusiones en la susceptibilidad de 
los pacientes a presentar esta forma de 
ECJ, que la aumentan en aquellos pa-
cientes homocigotos para el polimorfis-
mo 129MV y la disminuyen, o hasta le 
confieren cierta clase de protección, en 
los heterocigotos [11,13,14]. Así mismo, 
los diferentes fenotipos de la proteína 
conllevan diferencias en el periodo de 
incubación, la distribución de la vacuo-
lización en sistema nervioso central y la 
producción de placas amiloides, que a su 
vez determinan el curso y la sobrevida 
de los pacientes [15]. 

Un estudio realizado en el 2011 por 
Sánchez-Juan et al. demostró, a partir de 
una población de 134 pacientes con ECJ 
esporádica y 194 pacientes control, que 
cierto polimorfismo es capaz de alterar 
la edad de presentación de la enfermedad 
en los pacientes [13]. Encontraron que 
aquellos con el alelo polimórfico PRNP 
G310C presentan la enfermedad en eta-
pas más tempranas de la vida. Además, 
relacionaron ese polimorfismo con los ya 
descritos, al mostrarse con mayor ries-

go de manifestación temprana de la en-
fermedad aquellos pacientes con PRNP 
129MM y PRNP G310C. 

Los pacientes con esta forma de la 
enfermedad tienen una presentación clí-
nica de carácter heterogéneo, la cual se 
debe a los distintos polimorfismos del 
gen PRNP y a los subtipos de la enfer-
medad derivados de ellos. Típicamente 
se observa una demencia rápidamente 
progresiva, ataxia cerebelosa y mioclo-
no, siendo este último un signo caracte-
rístico (aunque no excluyente de las otras 
formas de ECJ). La pérdida del habla y 
de la habilidad para caminar son signos 
que se presentan tempranamente en es-
tos pacientes [10,16], mientras que en su 
fase terminal se encuentran en estado de 
mutismo acinético [17].

La ECJ representa el 90 % de las 
prionopatías esporádicas y, como conse-
cuencia de los diferentes isotipos del gen 
PRNP, se pueden encontrar dos subtipos 
clínicos: el cognitivo y el atáxico. En el 
subtipo cognitivo predominan los isoti-
pos MM1 y MV1, que causan entre el 55 
y el 70 % de las prionopatías esporádicas, 
más comúnmente en pacientes entre los 
30 y los 70 años de edad. Clínicamente se 
presentan con afectación cognitiva múl-
tiple y confusión, así como con alteracio-
nes visuales corticales, ataxia y mioclono 
espontáneo o inducido. Usualmente se 
encuentran síntomas psiquiátricos que 
anteceden al inicio del cuadro descrito 
como son ansiedad, cambios en el humor 
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y disprosexia. En algunos pacientes el 
examen neurológico puede ser normal; 
sin embargo, antes de los síntomas cor-
ticales, se pueden encontrar signos ex-
trapiramidales o cerebelosos. En otros 
pacientes, aunque menos frecuente, se 
puede ver predominio de ataxia sobre el 
deterioro cognitivo, epilepsia concomi-
tante y alteraciones visuales como ce-
guera cortical, defectos campimétricos 
y distorsión de la imagen. Es importante 
resaltar que este subtipo de la ECJ es-
porádica es de muy rápida progresión, 
incluso con instauración de síntomas 
prodrómicos en pocos días, aparición 
de signos piramidales y extrapiramidales 
en las primeras semanas y de un estado 
vegetativo y en algunos casos la muerte 
en los primeros 4 meses [8].

En los dos subtipos anteriores, los 
hallazgos positivos en el EEG son más 
frecuentes: se presentan complejos de 
ondas agudas periódicas bilaterales y 
sincrónicas con una frecuencia de ~0,5-
2,0 por segundo [18]. Sin embargo, es 
importante resaltar que los cambios 
en el EEG, con excepción de la forma 
variante, no se observan en estadios 
tempranos de la enfermedad, sino que 
aparecen alrededor de la semana 12 de 
evolución, lo que les da una baja sensi-
bilidad (~66 %) y especificidad (~74 %) 
[19]. Así mismo, estos complejos pueden 
presentarse en otras enfermedades, de las 
cuales es importante realizar el diagnós-
tico diferencial, como son enfermedad 
de Alzheimer, encefalopatía hepática, 

intoxicación por litio, hiperamonemia, 
carcinomatosis meníngea y otras [16].

Dentro del subtipo cognitivo tam-
bién hay que considerar los isotipos 
menos frecuentes MM2 y VV1 que, 
dentro de la ECJ esporádica, represen-
tan el 2-10 % y 1-4 %, respectivamente. 
En este caso, los pacientes presentan un 
deterioro cognitivo como síntoma único 
durante algunos meses. El isotipo MM2 
se caracteriza por presentar apraxia y 
afasia amnésica con un curso de aproxi-
madamente 14 meses y con una instau-
ración del cuadro de demencia 5 meses 
posterior al inicio del cuadro. Aun en 
etapas tempranas se pueden encontrar 
hallazgos característicos en resonancia 
magnética y aumento de las proteínas 
14-3-3 y tau en LCR en el 50 % de los 
casos; pero en menos de la mitad de los 
pacientes se encuentran cambios en el 
EEG, por lo que no representa un méto-
do diagnóstico confiable. Los hallazgos 
clínicos, que tienden a aparecer en los 
primeros cinco meses, son principal-
mente mioclono, signos piramidales y 
extrapiramidales y alteraciones autonó-
micas. A diferencia del anterior, la edad 
de inicio en el caso del isotipo VV1 está 
alrededor de los 41 años y, por tener 
una progresión más lenta, es difícil de 
diferenciar de la forma variante de ECJ. 
Sin embargo, en resonancia magnética 
se observa un aumento en la intensidad 
cortical y de ganglios basales, mientras 
que en la forma variante se observa sig-
no pulvinar bilateral. En estos pacientes 
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las proteínas 14-3-3 y tau son positivas 
en un 100 % de los casos [8]. 

Por otro lado, en el subtipo atáxico 
predominan los isotipos VV2 y MV2, 
que causan hasta el 33 % de los casos de 
ECJ esporádica y se presentan con ataxia 
y afectación cognitiva meses antes del 
compromiso extrapiramidal y el mioclo-
no. Previo al compromiso extrapiramidal 
se observan únicamente síntomas como 
ataxia y deterioro cognitivo; y durante 
la instauración del cuadro se pueden 
ver cambios comportamentales acom-
pañados de alteraciones en la marcha. 
Los hallazgos en resonancia magnética 
y el análisis de líquido cefalorraquídeo 
son de gran sensibilidad en estos casos, 
mientras que los cambios electroence-
falográficos son menos comunes y, en 
caso de aparecer, se observan en esta-
dios muy avanzados de la enfermedad. 
La progresión del cuadro demencial es 
más rápida en presencia de VV2, con una 
supervivencia dos a tres veces menor que 
los pacientes con MV2. En resonancia 
magnética ambos isotipos se caracterizan 
por presentar hiperintensidad talámica 
y en ganglios basales; a diferencia del 
MM1, que tiene poco o ningún compro-
miso talámico en resonancia [8,20]. 

Es importante que el médico tratante, 
a la hora de realizar el diagnóstico, ten-
ga en cuenta que la presentación de la 
enfermedad es variable y que es posible 
que el paciente muestre patrones clíni-
cos muy diferentes. Unos cursan con un 

síndrome cerebeloso de manera aislada 
durante varias semanas antes de mostrar 
signos de demencia, mientras que otros 
se presentan con problemas visuales que 
desembocan en ceguera cortical [16]. 

Los pacientes con la forma esporá-
dica de esta enfermedad pueden clasifi-
carse como casos posibles, probables o 
definitivos. Se habla de posibles cuando 
existe demencia rápidamente progresi-
va acompañada de dos de los siguientes 
síntomas: mioclono, síntomas cerebe-
losos o visuales, signos piramidales o 
extrapiramidales, mutismo acinético y 
curso de la enfermedad menor a 2 años. 
Para clasificar el caso como probable 
se deben observar las ondas electroen-
cefalográficas características de ECJ o 
concentraciones elevadas de proteína 
14-3-3 en el líquido cefalorraquídeo. 
Los casos definitivos requieren estudio 
histopatológico de una muestra de tejido 
cerebral con cambios espongiformes o 
reactividad de PrPSC [14].

Esta forma de la ECJ es de rápida 
evolución. Se reporta una duración me-
dia de ~4 meses, aunque 2/3 de los pa-
cientes sobreviven 6 meses; el 14 %, 1 año 
o más, y el 5 %, 2 años o más. 

Para el diagnóstico de la enferme-
dad, como se explicará más adelante, 
se recomienda el uso del electroencefa-
lograma, análisis de líquido cefalorra-
quídeo y de las imágenes por resonancia 
magnética [16].
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Como se mencionó, dentro del grupo 
de las prionopatías esporádicas figuran 
el insomnio esporádico fatal y la priono-
patía variable sensible a proteasa. El pri-
mero es la forma más rara de este tipo de 
patologías, con una edad media de pre-
sentación de 46 años y una duración de 
~24 meses. El insomnio esporádico fatal 
tiene una presentación clínica variable, 
en que predomina la alteración cognitiva 
y la ataxia acompañados de insomnio; 
mientras que los síntomas psiquiátricos, 
visuales y disautonómicos son menos 
frecuentes. Hasta la fecha se han repor-
tado 31 casos en el mundo, en los cuales 
la polisomnografía y la tomografía por 
emisión de positrones han demostrado 
mayor utilidad diagnóstica.

En la polisomnografía se observa, aun 
en estadios tempranos de la enfermedad, 
una reducción en los hallazgos electroen-
cefalográficos típicos de la fase N2 del 
sueño no REM (complejos K y espigas 
del sueño); entre tanto, en la tomografía 
por emisión de positrones se observa hi-
pometabolismo talámico con afectación 
variable de la región cortical [8].

Por otra parte, la prionopatía variable 
sensible a proteasa representa el 2-3 % 
de los casos de prionopatías esporádi-
cas. Por su presentación al inicio del 
cuadro, puede ser diagnosticada como 
una demencia atípica y pasarse por alto, 
por lo que es posible que en el mundo 
esta enfermedad sea subdiagnosticada. 
La edad media de presentación de esta 

variante oscila entre los 70 años, pero 
varía dependiendo del isotipo presente 
(en el 129VV a los ~67 años, 129MV a 
los ~74 años y 129MM a los ~78 años).

Dentro de las manifestaciones clíni-
cas se observa un trastorno psiquiátrico 
importante, con signos como psicosis y 
cambios comportamentales. Asociado 
a esto se observa déficit del lenguaje, 
deterioro cognitivo, afectación de fun-
ciones dependientes del lóbulo frontal y, 
a medida que progresa la enfermedad, se 
puede observar parkinsonismo y ataxia. 
A la hora del diagnóstico, es importante 
resaltar que el estudio de proteína 14-3-
3 en el líquido cefalorraquídeo resulta 
negativo en la gran mayoría de los ca-
sos y que en la resonancia magnética se 
encuentran cambios inespecíficos como 
atrofia cortical difusa [8]. 

Variante de la enfermedad 
de Creutzfeldt-Jakob 

La aparición de la forma variante de 
la ECJ se ha relacionado con la epidemia 
de encefalopatía espongiforme bovina 
(EEB) en el Reino Unido. Desde 1980 
y hasta la actualidad se han identificado 
más de 180.000 casos de EEB en el ga-
nado británico, con un pico en 1992 [3]. 
En estas vacas se encontraron tanto con-
centraciones elevadas de PrP como indi-
cios sintomáticos de la enfermedad. La 
epidemia surgió como consecuencia de 
un nuevo método de alimentación en el 
que, con el fin de aumentar el contenido 
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proteico del animal, usaban carne y hue-
sos de pollos, cabras y cerdos, además de 
las vísceras de las vacas, potencialmente 
infectados. Entonces, considerando los 
casos no reportados de EEB, además de 
aquellos que sí se identificaron, existe 
la posibilidad de que alrededor de tres 
millones de vacas infectadas hayan for-
mado parte de la alimentación de gran 
parte de la población británica [7]. 

En 1996 se reportó un caso de ECJ 
cuyas manifestaciones clínicas no coin-
cidían del todo con las tres formas que se 
conocían hasta el momento. Basándose 
en estas diferencias se describió la forma 
variante de la enfermedad o vECJ [17]. 
Luego de estudios moleculares se encon-
traron tres características que permitie-
ron concluir que el agente infeccioso en 
estos pacientes era el mismo que el de 
las vacas con EEB. En primer lugar, la 
edad promedio en estos pacientes era de 
26 años, lo que difiere en ~40 años con 
los otros tipos de ECJ. Por otro lado, las 
lesiones histopatológicas en el tejido ner-
vioso eran las mismas en ambos casos. 
Finalmente, en el agente infeccioso se 
observaron unas características únicas 
de origen no humano [3]. Este descubri-
miento tuvo repercusiones más allá de la 
enfermedad que se estaba describiendo, 
pues cuestionaba la existencia de carac-
terísticas especie-específicas del agente 
infeccioso que debían actuar como una 
barrera en la transmisión entre diferentes 
especies. Como los pacientes diagnosti-
cados con vECJ estuvieron expuestos a 

la epidemia de EEB, fue posible concluir 
que en efecto, la barrera entre especies 
no existe en el caso de la transmisión de 
la enfermedad priónica bovina. 

El estudio de las enfermedades prió-
nicas llevó a conocer la existencia de 
diferentes polimorfismos del codón 129 
del gen PRNP. Estos codifican para 
varios tipos de PrPSC, de los cuales el 
tipo 4 está relacionado con esta forma 
de presentación de la enfermedad [11]. A 
su vez, ~87 % de los pacientes diagnos-
ticados con la forma vECJ hasta el 2006 
tenían el polimorfismo 129MM [17]. Sin 
embargo, se cree que los demás polimor-
fismos del codón 129 (VV y MV) pueden 
tener periodos de incubación de la infec-
ción más largos, razón por la cual no se 
han visto en los pacientes que presentan 
la enfermedad en cuestión. 

El aumento en el nivel de PrPSC fue 
evidente en el tejido nervioso, pero tam-
bién se encontró en tejido linforreticular 
periférico como el bazo, las amígdalas, 
algunos ganglios linfáticos y tejidos lin-
foides asociados al tubo digestivo (el 
apéndice vermiforme y las placas de 
Peyer). Esto sugiere que los linfocitos 
son los responsables en portar la infec-
ción durante el periodo de incubación 
de la enfermedad. Con base en esto, en 
el 2004 en el Reino Unido se evaluaron 
al azar más de 12.000 apéndices, de los 
cuales 3 resultaron positivos para vECJ 
en incubación. Esto sugirió que, para ese 
momento, ~237 personas por millón de 
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habitantes podían padecer de EEB y sin 
haber mostrado síntomas [17].

La forma variante de la ECJ es de 
difícil diagnóstico en sus primeras eta-
pas, puesto que los primeros síntomas 
son de carácter psiquiátrico y compor-
tamental, como la depresión, el compor-
tamiento antisocial y la ansiedad, por 
lo que a veces se diagnostica un tras-
torno psiquiátrico antes de pensar en 
otra afección. Junto con estos síntomas 
puede haber dolor persistente y luego de 
aproximadamente seis meses se desa-
rrolla ataxia cerebelosa, acompañada de 
movimientos involuntarios coreiformes, 
distónicos o mioclónicos. De manera 
progresiva, las lesiones neuronales se 
traducen en una pérdida de las capa-
cidades cognitivas junto con rigidez e 
hiperreflexia. Al igual que en la forma 
esporádica de ECJ, la etapa terminal se 
caracteriza por un estado de mutismo 
acinético. 

El diagnóstico de vECJ se hace a 
través de la medición de la proteína 14-
3-3 en el líquido cefalorraquídeo. Sin 
embargo, el aumento de este marcador 
solo está presente en el 50 % de los casos 
[16]. Si se usa resonancia magnética se 
puede aproximar al diagnóstico por la 
presencia del signo pulvinar; mientras 
que el electroencefalograma no presenta 
complejos atípicos en estos pacientes. 
Por último, en el análisis histopatoló-
gico, es característico encontrar placas 
amiloides tipo Kuru rodeadas de lesiones 

espongiformes, lo que se conoce como 
placa florida [14]. 

La tasa media de supervivencia en pa-
cientes con vECJ es de 14 meses, lo que 
difiere considerablemente de las otras 
formas de ECJ, cuyo pronóstico muestra 
una supervivencia menor.

Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob 
genética

La forma genética de la ECJ se define 
como aquella causada por inserciones, 
deleciones o mutaciones específicas del 
gen de la proteína priónica (PRNP) ubi-
cado en el brazo corto (p) del cromoso-
ma 20. Estas anormalidades genéticas 
tienen un patrón de herencia autosómico 
dominante con penetrancia completa o 
muy alta dependiendo de la mutación. 

Por su carácter hereditario, se creería 
que esta forma de la enfermedad se pre-
senta en edades tempranas; sin embargo, 
se ha observado una gran variabilidad 
en la edad de aparición de la enferme-
dad y su duración. Se estima que entre 
el 10-15 % de los casos reportados como 
ECJ son de causa genética, aunque no es 
posible saberlo con certeza debido a la 
variabilidad en la edad de presentación 
de la enfermedad [16]. 

Los pacientes tienden a presentar ata-
xia cerebelosa progresiva, pero las carac-
terísticas clínicas de estos pacientes son 
variables y en muchos casos puede imitar 
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cualquiera de las otras formas de la en-
fermedad, lo que dificulta su diagnóstico. 
También es importante saber que, a pesar 
de ser una enfermedad genética, es po-
sible que se presenten casos sin historia 
familiar previa [17].

Entre las mutaciones e inserciones 
responsables de esta forma de ECJ en-
contramos: E200K, R208H, D178N, 
T183A, M232R, inserción 144pb y otras 
más, de las cuales la E200K es la más 
frecuente [16,18]. 

La mutación E200K consiste en un 
cambio de GAG a AAG en el codón 
200 del gen PRNP y se encuentra fre-
cuentemente asociada al polimorfismo 
129M. Tiene una penetrancia variable 
y dependiente de la edad, por lo que se 
presenta casi completa alrededor de la 
novena década de la vida. Se ha identi-
ficado en varios países y se piensa que 
está asociada a un ancestro común de 
origen judío sefardí, cuyos descendientes 
emigraron de España y Portugal a causa 
de la Inquisición [18]. 

Como manifestaciones clínicas tem-
pranas, en el caso de esta mutación se 
observan la pérdida de memoria y la 
confusión. A continuación el paciente 
presenta ataxia cerebelosa y mioclono, 
al mismo tiempo que muestra descargas 
periódicas en el electroencefalograma, 
patrón que sugiere el diagnóstico de 
ECJ, sobre todo de su forma esporádi-
ca [18]. 

La ECJ genética causada por E200K 
se manifiesta alrededor de los 61 años 
de edad, con una supervivencia prome-
dio menor de un año, muy parecida a la 
forma esporádica y, por ende, dificulta 
su diferenciación. Para esto es necesaria 
la detección de la mutación de PRNP en 
un análisis sanguíneo. 

Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob 
iatrogénica 

La aparición de la forma iatrogénica de 
ECJ puso en evidencia la posibilidad de 
su transmisión. Esto se comprobó duran-
te la segunda mitad del siglo XX, con el 
aumento en el número de pacientes con 
ECJ, en los cuales se pudo aislar una in-
tervención médico-quirúrgica como el 
agente causal. Se describen principalmen-
te tres formas de transmisión iatrogénica 
de ECJ como terapias neuroquirúrgicas, 
tratamientos con hormona de crecimiento 
humano y trasplantes de duramadre. 

Los primeros indicios de transmisión 
de la enfermedad se encontraron en tres 
pacientes que presentaban síntomas co-
rrespondientes con ECJ. Todos fueron 
operados en un mismo quirófano y con 
instrumentos usados previamente en pa-
cientes con esta misma enfermedad [16], 
lo que indica que el riesgo de infección 
entre humanos es latente, en especial en 
el tejido nervioso. 

Poco después hubo una epidemia 
causada por el uso de tratamientos con 
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hormona de crecimiento humano de 
origen cadavérico. Se usaron miles de 
glándulas pituitarias post mortem para 
producirla, por lo que se presume que 
dentro del conjunto de estas glándulas, 
debía de haber unas de sujetos que mu-
rieron con ECJ. La enfermedad en estos 
pacientes tuvo un periodo de incubación 
de 15 años (con un rango de 4 a 36 años) 
y afectó principalmente a jóvenes, por-
que el tratamiento se usa para personas 
en crecimiento [3].

Los injertos de duramadre fueron 
implementados, con el fin de mejorar 
la recuperación de pacientes luego de 
intervenciones neuroquirúrgicas. Estos 
fueron sacados de cadáveres, por lo que 
se mantiene la teoría de que el tejido 
debió de ser de un sujeto con ECJ. El 
primer paciente con ECJ iatrogénica por 
un injerto de duramadre se identificó en 
Estados Unidos, en 1987 [16], y se re-
lacionó con Lyodura, que fue el injerto 
específico utilizado para dicha técnica. 
Esta forma iatrogénica de ECJ tiene un 
periodo de incubación de 11 años (con un 
rango de 16 meses a 23 años) [3]. 

En estas tres primeras formas de 
transmisión se resalta la susceptibilidad 
que genera la presencia del polimorfismo 
en el codón 129 del gen PNRP a presen-
tar la enfermedad; pero no es la causa 
directa de la aparición de esta variante. 
En el ejemplo de los injertos de durama-
dre, la presencia del codón 129MV actúa 
como factor de riesgo, mientras que en el 

tratamiento con hormona de crecimien-
to humano es la homocigosidad del co-
dón, es decir, 129MM o 129VV, lo que 
se constituye en un factor de riesgo para 
desarrollar la enfermedad. 

Cada forma de ECJ iatrogénica tendrá 
diferentes manifestaciones clínicas. En la 
transmisión por instrumentos quirúrgi-
cos, los signos y los síntomas no se puden 
separar de la presentación clásica de la 
forma esporádica de ECJ. Sin embargo, 
en la infección periférica con la hormona 
de crecimiento, las manifestaciones se 
carecterizan por la aparición temprana 
de síndrome cerebeloso, que empeora 
progresivamente y afecta en primer lu-
gar la marcha. En este caso, el mioclono 
aparece más tardíamente y la demencia 
es menos frecuente. Por último, en los 
injertos de duramadre las manifestacio-
nes clínicas varían enormemente, pero 
los signos iniciales son similares a los 
de la ECJ esporádica. 

Diagnóstico de la enfermedad         
de Creutzfeldt-Jakob 

En la actualidad, a pesar de los grandes 
avances de la medicina y la biotecnolo-
gía, así como del entendimiento de esta 
entidad específica, todavía no existe un 
método de diagnóstico no invasivo que 
sea determinante de la ECJ en pacientes 
vivos. Para esto es necesario que se rea-
lice un estudio patológico del tejido afec-
tado, por lo que se requiere una biopsia, 
que se justifica en caso de que exista la 
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posibilidad de otro diagnóstico que sí sea 
curable, o en el peor de los casos durante 
una autopsia [17]. 

Para el diagnóstico efectivo de la en-
fermedad, aparte de los signos clínicos 
como mioclono, demencia rápidamente 
progresiva y ataxia cerebelosa, existen 
una serie de estudios clave como las 
imágenes por resonancia magnética, el 
análisis de líquido cefalorraquídeo y el 
electroencefalograma [18]. Se espera que 
en pacientes con ECJ, estas pruebas y 
sus respectivos resultados logren guiar 
al médico a un diagnóstico oportuno y 
temprano. 

Resonancia magnética

En principio, las imágenes de resonan-
cia magnética eran usadas en el proceso 
diagnóstico de la ECJ, con el fin de ex-
cluir otras posibles patologías causantes 
de demencia y los demás signos obser-
vados en el paciente. Hoy en día se ha 
observado que los pacientes presentan 
signos particulares en distintas áreas del 
encéfalo que sugieren el padecimiento 
de alguna de las formas de ECJ, siendo 
de especial ayuda en el diagnóstico de la 
forma variante de la enfermedad. 

En personas con ECJ genética, los 
estudios por resonancia magnética son 
más útiles en la exclusión de otros diag-
nósticos, pero el paciente no presentará 
cambios característicos en sus imágenes. 
No obstante, en aquellos pacientes que 
son sintomáticos, es muy posible que 

se evidencien cambios atróficos en las 
imágenes [21].

Así como en el caso de la ECJ gené-
tica, a los pacientes con la forma espo-
rádica también se les realizan estudios 
de resonancia magnética con el fin de 
descartar otras enfermedades [17]. Sin 
embargo, esta forma de presentación se 
diferencia de la pasada en que sí mues-
tra cambios en la imagen que sugieren 
el diagnóstico, como la hiperintensidad 
bilateral de los núcleos caudado y puta-
men [21]. 

Aquellos que padecen de la ECJ por 
causa iatrogénica no presentan cambios 
o patrones de imágenes característicos, 
sino que varían de acuerdo con su etiolo-
gía. Pueden presentar hiperintensidad bi-
lateral simétrica de la cabeza del caudado 
y el putamen, hiperintensidad talámica, 
hiperintensidad de los ganglios basales 
y otros [21]. 

Por último, decimos que la vECJ es 
la forma de enfermedad priónica en hu-
manos con los cambios más consistentes 
en imágenes de resonancia magnética. 
Describimos así dos signos particula-
res: el signo pulvinar, que ya hace parte 
de los criterios de diagnóstico de vECJ 
aprobados por la Organización Mundial 
de la Salud, y el signo de palo de hockey 
[21].

El signo pulvinar fue descrito en 1996 
y se presenta en más del 90 % de los ca-
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sos de vECJ [17]. Se define como una 
reacción de hiperintensidad bilateral y si-
métrica de la región posterior del tálamo 
(pulvinar), en comparación con la que 
presentan los otros núcleos de sustancia 
gris profunda y la sustancia gris cortical 
[21]. Esto se logra mediante el uso de 
secuencias como T2WI, densidad protó-
nica, DWI y Fluid Attenuated Inversion 
Recovery (FLAIR); siendo esta última la 
más sensible [17,21,22]. 

Por otra parte, el signo de palo de 
hockey, que se describió en el 2000, co-
rresponde a la hiperintensidad de los nú-
cleos pulvinar y dorsomedial del tálamo 
y también constituye un signo clave para 
el diagnóstico de vECJ [21].

A pesar de ser una herramienta 
diagnóstica útil, las secuencias con-
vencionales de resonancia magnética 
no son 100 % sensibles en casos atípi-
cos y fases iniciales de la enfermedad. 
Por esto se han tratado de desarrollar 
métodos alternativos que aumenten la 
sensibilidad de estas pruebas, como se 
documenta en un estudio retrospectivo 
realizado por Riva-Amarante et al. [22] 
en el 2010, en el cual demuestran que 
el aumento del b-valor en la secuencia 
de difusión (DWI) de 1000 s/mm2 a 
3000 s/mm2 logra una mejor aproxi-
mación diagnóstica en pacientes con la 
forma esporádica de ECJ sin hallazgos 
previos en secuencias de resonancia 
convencionales, que aumentan su sen-
sibilidad de 80-100 % y especificidad 

del 94-100 % al usar las secuencias 
DWI y FLAIR.

En enero del 2011, en la Revista 
Americana de Neurorradiología se re-
portó un caso de un paciente con mar-
capasos cardiaco en el cual se utilizó 
como imagen diagnóstica de ECJ la to-
mografía por emisión de positrones con 
fluorodesoxiglucosa. En este examen se 
encontró hipometabolismo focal corti-
cal en lóbulos frontal, parietal, temporal 
y occipital, así como hipometabolismo 
bilateral en caudado, cerebelo, puente y 
mesencéfalo, sin afectación de sustancia 
blanca, característico de esta entidad. Es 
importante resaltar que estos hallazgos 
son compatibles con los encontrados en 
la resonancia magnética realizada post 
mortem en esta paciente [23]. 

Análisis de líquido cefalorraquídeo

El análisis de líquido cefalorraquídeo 
es un método esencial e indispensable 
para el diagnóstico correcto de la ECJ 
y su diferenciación con otras causas de 
demencia en pacientes adultos. Ante la 
sospecha de ECJ en un paciente, es res-
ponsabilidad del médico la realización 
de una punción lumbar, o en su defecto 
una punción cisternal o ventricular, para 
extraer líquido cefalorraquídeo y enviar-
lo al laboratorio.

En el análisis de líquido cefalorraquí-
deo en la ECJ se ha documentado eleva-
ción de la proteína 14-3-3 (sensibilidad 
del 93 % y especificidad del 80 %), pro-



511

Univ. Méd. ISSN 0041-9095. Bogotá (Colombia), 54 (4): 495-516, octubre-diciembre, 2013

teína tau y proteína S100b, que son indi-
cadores de muerte neuronal [18,24,25]. 
Así mismo, existe evidencia reciente de 
que concentraciones alteradas de AMPc 
y GMPc pueden constituirse como bio-
marcadores de la enfermedad [26]. 

Al igual que en el caso de la reso-
nancia magnética, el análisis de proteínas 
en el líquido cefalorraquídeo no es una 
prueba definitoria de ECJ, y su sensibi-
lidad varía de acuerdo con la forma de 
la enfermedad que presenta el paciente, 
teniendo mayor sensibilidad (85-95 %) 
la detección de la proteína 14-3-3 para 
la forma esporádica [19]. Sin embargo, 
como la proteína 14-3-3 es normal en las 
neuronas, su elevación puede asociarse 
a otras afecciones neurológicas y dar 
falsos positivos, como se ha reportado 
en el caso de encefalitis herpéticas, is-
quemia cerebral, derrames cerebrales, 
tumores y enfermedades inflamatorias, 
entre otras [6,17,18]. A pesar de esto, la 
Organización Mundial de la Salud aprobó 
el uso de la prueba de proteína 14-3-3 en 
el líquido cefalorraquídeo, junto con las 
imágenes de resonancia magnética, para 
el diagnóstico de la ECJ esporádica [27].

En el caso de las otras formas de ECJ, 
la prueba de proteína 14-3-3 en el líquido 
cefalorraquídeo no es tan sensible. Se ha 
observado en la mayoría de los estudios 
en pacientes con la forma genética de 
ECJ que los niveles altos de esta proteína 
se evidencian solo en aquellos con las 
mutaciones E200K y V210I. También 

ha surgido la hipótesis de que la edad 
de presentación de la enfermedad en los 
pacientes y las mutaciones del codón 129 
del gen PRNP pueden afectar la sensi-
bilidad de la prueba, aunque todavía no 
existen evidencias estadísticamente sig-
nificativas para confirmarlo [24].

En marzo del 2011, un estudio reali-
zado por dos de los departamentos de la 
Facultad de Medicina de Case Western 
Reserve University identificó el descen-
so de la transferrina como un biomarca-
dor importante de la forma esporádica de 
ECJ en el líquido cefalorraquídeo, ya que 
refleja la disminución en el metabolismo 
del hierro, proceso que hace parte de la 
patogenia de la enfermedad [27]. 

Para el estudio se analizó el líquido 
cefalorraquídeo tomado 24 meses antes 
de la muerte de 99 pacientes diagnosti-
cados con ECJ esporádica y se comparó 
con el de 75 pacientes con demencias 
no asociadas a Creutzfeldt-Jakob. Lo 
que se observó fue una marcada dismi-
nución de la transferrina en el líquido 
cefalorraquídeo en los pacientes con ECJ 
esporádica que, junto con un examen de 
proteína tau, se constituye como un mé-
todo diagnóstico de esta enfermedad con 
una sensibilidad de ~86 %. 

Además de lo ya comentado, la prue-
ba tiene otras ventajas como la resisten-
cia de la transferrina a la degradación 
por proteinasa K, lo que asegura los re-
sultados aun en muestras de LCR poco 
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preservadas y la obtención de resultados 
positivos, incluso en muestras contami-
nadas con sangre, gracias a la isoforma 
cerebral de la transferrina (Tf-b2). Por 
último, la abundancia de transferrina en 
el líquido cefalorraquídeo, a diferencia 
de otros marcadores, le permite obte-
ner resultados positivos en muestras 
pequeñas.

En marzo del 2012 se demostró en 
un modelo de ratas que la alteración de 
las cantidades de AMPc y GMPc pueden 
hacer parte del diagnóstico de enferme-
dades neurodegenerativas, al compararse 
la ECJ, la enfermedad de Parkinson y 
la esclerosis lateral amiotrófica [26]. En 
este estudio se observó que en la ECJ 
los niveles de ambos nucleótidos se en-
cuentran disminuidos, mientras que en 
las otras dos condiciones solo hay dis-
minución del GMPc, razón por la cual 
podría usarse como un método diagnós-
tico específico para la ECJ. Una de las 
grandes ventajas de esta prueba es la es-
tabilidad de estos nucleótidos a distintas 
condiciones de manejo de la muestra. 

La disminución en las concentra-
ciones de estos nucleótidos en la ECJ 
parece ser consecuencia de un mayor 
aclaramiento o menor síntesis de estos, 
secundarios a la degeneración neurológi-
ca que caracteriza esta condición. 

La sensibilidad diagnóstica del AMPc 
en la ECJ, estimada en este estudio, es 
de ~100 %, con una especificidad de 

~63,6 %. En el caso del GMPc, la sen-
sibilidad es de 66,7 % y la especificidad 
es de ~100 %. Al combinarse estos dos, 
su sensibilidad es de ~80 % y especifi-
cidad es de ~90,9 %, que está dentro del 
rango aceptado para los biomarcadores 
ya reportados. La potencia de la prue-
ba aumenta al usar niveles de AMPc en 
conjunto con los de proteína tau, con una 
sensibilidad de ~93,3 % y especificidad 
de ~100 % con un valor de p de 0,001 
[26]. 

Conclusiones

La ECJ es una entidad compleja que se 
observa, la mayoría de las veces, en pa-
cientes mayores de 60 años de edad y con 
una incidencia anual de 1-2 casos por mi-
llón de personas. Es causada por patóge-
nos infecciosos conocidos como priones, 
los cuales son partículas protéicas que 
carecen de ADN y que se acumulan en 
el tejido cerebral. Esto tiene una serie de 
repercusiones neurológicas graves que 
desembocan en la muerte del paciente. 

El primer caso descrito de ECJ fue en 
1920; sin embargo, la enfermedad solo 
cobró tanta importancia hasta las epide-
mias de EEB o “enfermedad de las vacas 
locas”, ocurridas a finales del siglo pasa-
do, cuando se describió la forma vECJ. 

En el ámbito clínico se observa que 
los pacientes cursan con demencia rápi-
damente progresiva, ataxia cerebelosa, 
mioclono y, en algunos casos, con ce-
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guera cortical y signos extrapiramidales. 
En su fase terminal, luego de ~4 meses 
de evolución de la enfermedad, los pa-
cientes presentan mutismo acinético y 
posteriormente fallecen. 

A pesar de que no existe un método 
diagnóstico no invasivo que la confir-
me, se recomienda el uso de imágenes 
de resonancia magnética, el análisis 
proteico del líquido cefalorraquídeo y 
el electroencefalograma como pruebas 
alternativas confiables para el diagnós-
tico de ECJ. 

No existe tratamiento conocido para 
la ECJ, por lo que es de vital importancia 
su prevención. El esterilizado adecuado 
de los instrumentos quirúrgicos en las 
instituciones de salud y las estrictas nor-
mas de manejo del ganado bovino en las 
empresas competentes son algunos de 
los cuidados tomados hoy en día para 
prevenir las enfermedades priónicas en 
humanos. 
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