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Resumen Summary

Creutzfeldt-Jakob (ECJ) es un trastorno neurodegenerativo
con incidencia baja, a nivel mundial, un caso por cada mi-
llén de personas cada afo. Las manifestaciones clinicas
son variadas pero la ataxia y el temblor son los signos
descritos con mayor frecuencia; las manifestaciones como
vision borrosa, alteraciones en la saturacion al color, aluci-
naciones visuales, ceguera cortical y agnosia 6ptica estan
mas relacionadas con la variante Heidenhain. Se presenta
a una mujer de 73 afios, con disminucién subita de agudeza
visual e irritabilidad concomitante; en el transcurso de un
mes evoluciona a alteraciones inespecificas en el compor-
tamiento deterioro cognitivo, alteraciones en el lenguaje,
somnolencia excesiva y movimientos mioclénicos. Tras
considerar y descartar diferenciales se sospecha ECJ. El
EEG mostraba actividad eléctrica anormal con ondas agu-
das y espigas de onda lenta generalizadas, discreto pre-
dominio izquierdo y &reas de supresion breves de la onda,
asi como ondas trifsicas no periddicas. RM en difusion y
FLAIR con imagen hiperintensa temporal izquierda en la
region cortical y otra pequefia en unién pontoencefalica.
Se confirmé el diagndstico al reportarse LCR con proteina
14-3-3 y proteina TAU fosforilada positiva.
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Creutzfeldt-Jakob disease (CJD) is a neurodegenerative
disorder with low incidence, only one case per million in
worldwide. The clinical manifestations are varied, ataxia
and tremor are the most commonly reported, the visual
manifestations include blurred vision, impaired color satu-
ration, visual hallucinations, cortical blindness and optic
agnosia are more related to the Heidenhain variant. We
describe a woman of 73 years, with sudden visual loss
and irritability, in the course of a month develop general
cognitive impairment, impaired speech, excessive sleepi-
ness and myaoclonic jerks. After considering and discarding
differential suspected CJD. The EEG showed abnormal
electrical activity with sharp waves and generalized slow-
wave spikes, slightly higher areas left and short-wave sup-
pression and triphasic waves are not regular. MR diffusion
and FLAIR hyperintense left temporal picture in the cortical
region and a smaller pontoencefalic union. Diagnosis was
confirmed with positive protein 14-3-3 in CSF.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Creutzfeldt—Jakob (ECJ) se mencioné por
primera vez en 1920, cuando Hans Gerhard Creutzfeldt
publicé por primera vez el caso de una mujer con una
enfermedad de 1.5 anos de duracién que consistia en
un trastorno mental progresivo con alteraciones motoras,
mioclonfas y crisis convulsivas. Mas tarde, en 1921, Alfons
Maria Jakob describi6 tres pacientes més con signos y
sintomas similares.”? Se trata de un desorden neurode-
generativo con una incidencia de 1/1,000,000/ano pre-
dominantemente en mayores de 45 afios, la incidencia se
duplica en dreas metropolitanas.?> No hay datos sobre la
prevalencia. En la Republica Mexicana han sido reportados
siete casos confirmados y 15 probables en un periodo de
cinco anos.* En Estados Unidos se han reportado 4,751
muertes por esta enfermedad en el periodo de 1979-1998.
Las cifras anuales de mortalidad se han incrementado en
ese pais de 766 casos en el lapso de 1979-1982 a 1,108
de 1995 a 1998.° La ECJ esporddica puede manifestarse
con un amplio espectro de sintomas y signos en funcién
de las caracteristicas clinicas y neuropatoldgicas, la en-
fermedad se ha clasificado en distintas variantes: mioclé-
nica, amaurdtica o de Heidenhain, discinética, atéxica,
amiotréfica o panencefdlica.® La caracteristica principal
de este trastorno es la alteracién de una proteina celular
ubicada en la membrana celulary la sinapsis (PrPc) por una
proteina soluble (PrPsc) que se acumula progresivamente
con la evolucion de la enfermedad en forma de placas
extracelulares.” Existen distintas mutaciones del gen que
codifica la proteina pridnica y segin la asociacion de la
metionina-valina en el codén 129 se determinan las seis
isoformas.® La variante de Heidenhain ha sido asociada
con los subtipos MM, MVI y MM2.?

Las alteraciones visuales se observan en 10 al 20% de
los casos con ECJ al momento de su presentacion y del 30
al 50% durante el curso de la enfermedad.’® La ceguera
cortical como un dato temprano de encefalopatia espon-
giforme fue descrita por primera vez por Heidenhain en
1928."" La variante que recibe este epénimo puede mani-
festarse con demencia, afasia, ataxia, mioclonias, trastornos
piramidales, insomnio, trastornos visuales y psiquidtricos.
Ocasionalmente se presenta Gnicamente con sintomas
visuales en etapas tempranas.''3 En esta enfermedad los
pacientes se deterioran semana a semana evolucionando
a mutismo acinético; la duraciéon media del trastorno es
de 6 a 7 meses y el 90% de los pacientes mueren durante
el primer ano.' El diagnéstico de la ECJ se realiza segin
los criterios de la OMS y a la modificacion realizada por el
Consorcio RNM-CJD en el 2009."® Hasta la fecha no hay
tratamiento que modifique el cuadro clinico y su manejo
se centra en medidas paliativas.

CASO CLINICO

Mujer de 73 afios, originaria de Michoacan, radica en la
Ciudad de México, dedicada al hogar, en ocasiones atiende
un taller automovilistico. Viaj6é a Morelia un mes previo a
su ingreso. Su Gltima vacunacién contra la influenza esta-
cional fue aplicada un mes previo a su ingreso. Posterior
a la vacuna desarroll6 un cuadro gripal que se complicé
con sinusitis para lo cual recibié tratamiento antibiético
con remision del cuadro infeccioso. Sin otros antecedentes
personales patolégicos de relevancia para el padecimiento
actual. Fue a consulta por disminucién sibita de agudeza
visual, alteraciones en la percepcién de las formas y he-
mianopsia, estos sintomas iniciaron un mes previo a su
ingreso. Asimismo, antes de su ingreso, la evaluaron dos
oftalmélogos y después dos neurdlogos, quienes diagnos-
ticaron presbicia y ofrecieron medidas refractivas. Su hijo
refiere que la paciente manifesté6 dos semanas antes de
consultarnos alteraciones en el comportamiento de muy
rapida progresion, con alteraciones en el lenguaje, somno-
lencia excesiva y “brincos en las extremidades”.

La paciente se encontraba apética, inatenta, incapaz
de obedecer indicaciones sencillas, lenguaje perseverante,
incoherente, alteracién en la memoria a corto y mediano
plazo, fonofobia, prosopagnosia, irritabilidad, tendencia
al comportamiento agresivo y movimientos estereotipa-
dos. Apertura palpebral esponténea, reflejo consensual y
fotomotor conservado, fondo de ojo con papila amarilla
bien delimitada, pulso venoso presente, incapaz de fijar
la mirada, reflejo de amenaza sugestivo de hemianopsia
derecha. Examen de nervios craneales sin datos anorma-
les. Reflejos abdominales presentes y normales. Fuerza
simétrica de las cuatro extremidades, vence gravedad,
movimientos no explorados por falta de cooperacién de
la paciente, hiperreflexia generalizada, respuesta plantar
flexora. Movimientos mioclénicos en las cuatro extremi-
dades de predominio en hemicuerpo derecho. Reflejos
cutaneos abdominales presentes y normales.

Durante las primeras dos semanas de internamiento
la paciente cursé con deterioro cognitivo progresivo,
ceguera cortical, incapacidad para la deglucién, asi como
incremento de los movimientos mioclénicos, fallecié seis
meses después del inicio de los sintomas.

Los examenes de laboratorio generales, como biometria
hemadtica, quimica sanguinea y examen general de orina,
fueron normales.

El examen citoquimico del liquido cefalorraquideo fue
normal. Los cultivos y PCR virales en LCR y séricos para
Criptococos, BAAR, Streptoccoccus pneumonie, Neisseria
meningitidis, Epstein Barr, citomegalovirus, rubéola, herpes
virus 1y 2, enterovirus fueron negativos, asi como el analisis
para metales pesados.

Acta Mépica Grupo ANcEtes. Volumen 10, No. 1, enero-marzo 2012 43



Guerra Ny cols.

El EEG mostraba actividad eléctrica anormal con ondas
agudas y espigas de onda lenta generalizadas con discreto
predominio izquierdo y areas de supresion breves de la
onda, asi como ondas trifésicas no periédicas. RM de difu-
si6n y FLAIR con imagen hiperintensa temporal izquierda
en especial hacia la regi6n cortical y otra pequefa en unién
pontoencefélica. Se confirmé el diagnéstico al reportarse
LCR con protefna 14-3-3 positiva y proteina Tau fosforilada
positiva.

DISCUSION

Se present6 el caso de un ECJ esporadica en su variante
de Heidenhain admitida en el 2009 en nuestro hospi-
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Figura 1. Electroencefalograma digital. Actividad casi con-
tinua de ondas agudas/agudas lentas y onda aguda/onda
lenta generalizada de discreto predominio frontotemporal
izquierdo.

tal. Esta variante tiene dificultades diagndsticas ya que
en muchas ocasiones los pacientes consultan de forma
inicial a un oftalmélogo, con el riesgo de efectuar pro-
cedimientos invasivos que propicien la transmisién de
la enfermedad.

El diagnéstico se realizé tras descartar otras etiologfas.
De acuerdo a los criterios diagnésticos internacionales,
catalogamos a la paciente como un caso probable, debido
a que no fue posible realizar la biopsia cerebral diagnés-
tica, ni la genotipificacion de la muestra; sin embargo, los
criterios de diagnésticos clinicos aplicados en forma estricta
y cuidadosa tienen un grado de certeza que puede llegar
al 95%.16

La paciente present6 de forma inicial sintomas visuales
conformados por una disminucién de la agudeza visual,
metamorfosia y hemianopsia, que culminé en ceguera
cortical; es una manifestacion poco comdn que se presenta
s6lo en uno de cuatro casos de los pacientes diagnosticados
con esta variedad.

El EEG mostraba actividad eléctrica anormal con ondas
agudas y espigas de onda lenta generalizadas, discreto, asi
como ondas trifésicas no periddicas. Este hallazgo se asocia
a una sensibilidad del 64% y especificidad del 91%.1”

Se obtuvo una imagen sugestiva de resonancia mag-
nética de acuerdo a los criterios imagenolégicos pro-
puestos por Zeer et al en el 2009, ya que en difusion
y FLAIR se observé una imagen hiperintensa temporal
izquierda en la region cortical y otra pequefa en unién
pontoencefilica.

La proteina 14-3-3 en el LCR fue positiva; en pacientes
con cuadros sugestivos de ECJ con demencia rapidamente
progresiva y otros signos neuroldgicos tiene una sensibilidad
mayor al 90% y una especificidad del 84%.'8

Este es el primer caso de ECJ esporadica en su variante
de Heidenhain reportada en nuestro hospital. Debido a

Figura 2.
Resonancia
magnética que
muestra areas
de hiperinten-
sidad a nivel
cortical.
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la importancia epidemioldgica de este padecimiento, es
importante mantener una alta sospecha diagndstica ante
manifestaciones atipicas acompanadas de un deterioro
cognitivo rapidamente progresivo; es, asimismo, de suma
importancia que los trabajadores de la salud reporten los
casos confirmados o probables a fin de mejorar los regis-
tros epidemioldgicos de nuestro pafs. Las enfermedades
generadas por priones representan una amenaza para la
humanidad y generan la necesidad de fomentar la inves-
tigacion de nuevas estrategias terapéuticas.
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