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RESUMO 

Dentro do contexto das síndromes demenciais neurodegenerativas as doenças priônicas possuem apresentação 

clínica rápida e progressiva, levando ao declínio funcional em poucos meses. A doença de Creutzfeldt-Jakob 

(DCJ) é o principal exemplo em humanos, por ser também a mais prevalente de forma geral. Deve-se suspeitar 

de doença priônica quando o paciente iniciar um quadro de demência progressiva (até dois anos) com pelo 

menos dois dos seguintes sinais ou sintomas: mioclonias; distúrbios visuais ou cerebelares; sinais piramidais ou 

extrapiramidais; mutismo acinético, com ou sem sinais psiquiátricos no início da doença; sintomas sensoriais 

dolorosos e persistentes e disestesias. Para confirmação diagnóstica faz-se uso de uma combinação do quadro 

clínico, ressonância magnética, eletroencefalograma, juntamente da detecção de proteína 14-3-3 no líquido 

cefalorraquidiano. Este relato de caso, apresenta um paciente com demência de rápida progressão, associada a 

ataxia cerebelar e mioclonias. Diagnósticos diferenciais foram afastados ao longo da investigação diagnóstica. O 

caso foi definido como doença de Creutzfeldt-Jakob em sua forma esporádica. 

 

ABSTRACT  

Within the context of neurodegenerative dementia syndromes, prion diseases have a rapid and progressive 

clinical presentation, leading to functional decline in a few months. Creutzfeldt-Jakob disease (CJD) is the main 

example in humans, as it is also the most prevalent in general. Prion disease should be suspected when the 

patient develops progressive dementia (up to two years) associated with at least two of the following signs or 

symptoms: myoclonus; visual or cerebellar disturbances; pyramidal or extrapyramidal signs; akinetic mutism, 

with or without psychiatric signs early in the illness; painful and persistent sensory symptoms and dysesthesia. 

For diagnostic confirmation, a combination of clinical findings, magnetic resonance imaging, 

electroencephalogram,detection of 14-3-3 protein in cerebrospinal fluid and neuropathological findings allow us 

to categorize disease as possible, probable and defined. This case report, presents a typical fast-progressing 

dementia picture, associated with cerebellar ataxia and myoclonus. Differential diagnoses were ruled out during 

the diagnostic investigation. This case was diagnosed as sporadic Creutzfeldt-Jakob disease. 

 

Palavras-chave: Doença de Creutzfeldt-Jakob (DCJ); Príon.  

 

INTRODUÇÃO  

Dentro do contexto das síndromes demenciais neurodegenerativas as doenças 

priônicas possuem apresentação clínica rápida e progressiva. Apesar de possuírem longos 

períodos de incubação, após a manifestação dos primeiros sintomas, progridem de forma 

inevitável para o óbito em poucos meses (10). A doença de Creutzfeldt-Jakob (DCJ), pertence 

ao grupo de doenças chamadas Encefalopatias Espongiformes Transmissíveis humanas 

(TSE), que inclui doença de Kuru, Síndrome de Gerstmann Sträussler-Scheinker (SGS), 

Insônia familiar fatal (IFT) e doença de de Creutzfeldt-Jakob em sua forma variante (15) 

(tabela 1). Destes, cerca de 85% de todos os casos se relacionam a DCJ (6). 
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Figura 1 – Características clínicas da encefalopatia espongiforme transmissível humana 

           Fonte (adaptado): 4  

 

Esta doença apresenta uma base genética associada a características de uma doença 

infecciosa. Sua incidência é estável e descrita como sendo de 1 a 2 casos novos a cada 

1.000.000 de habitantes, discretamente mais prevalente em mulheres. Em 2014, 177 casos de 

DCJv foram registrados no Reino unido.  

Dados da literatura evidenciam que a primeira descrição da DCJ, também chamada de 

encefalopatia espongiforme, foi publicada em 1920 pelos pesquisadores H.G. Creutzfeldt e A. 

Jakob. Dentro do contexto histórico da época, foi proposto que se tratava de uma doença de 

etiologia viral apesar dos achados histopatológicos não se correlacionarem para tal etiologia. 

Após 40 anos, em 1960, o pesquisador Stanley Prusiner, pela primeira vez, definiu o termo 

príon e o atribuiu como agente etiológico envolvido na fisiopatologia da DCJ. De forma geral, 
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o príon celular (PrPc) é um tipo de proteína naturalmente presente em nosso organismo, e que 

pode ser encontrada na membrana plasmática do sistema nervoso central, tecido linfático e 

nas junções neuromusculares de mamíferos. O papel dessa proteína nas funções neuronais se 

correlaciona a regulação do ritmo circadiano, a neuroproteção, a neuroplasticidade e a 

regulação de diferenciação e crescimento de neurônios. Em sua conformação normal, essa 

proteína apresenta uma estrutura alfa-helicoidal (Figura 2) e alterações nessa conformação 

podem ser responsáveis pelos danos cerebrais irreversíveis. A base fisiopatológica da doença 

priônica consiste na conversão do príon do hospedeiro (PrP) em uma isoforma patogênica 

(PrPSc) após sofrer um desdobramento anormal. A isoforma patogênica se correlaciona ao 

depósito de placas amiloides nas regiões sinápticas e perivasculares, cursando com lesões 

espongiformes no encéfalo, preferencialmente em gânglios da base, tálamo, cerebelo e córtex 

cerebral, achados evidenciados em ressonância nuclear magnética de crânio. A exata 

explicação para o aparecimento desta proteína anormal, seja mutação no gene produtor da 

proteína PrPc, alteração “espontânea” da conformação da PrPc para PrPSc ou relacionada a 

exposição ambiental ainda é motivo de questionamento. Nesse trabalho, daremos enfoque na 

DCJ em sua forma esporádica. 

A coleta dos dados foi aprovada pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade 

Federal do Triângulo Mineiro (UFTM) 

 

Figura 2 – Estrutura tridimensional da proteína priônica humana 

            Fonte (adaptado): 9 
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Objetivos: Relatar caso de DCJ em sua forma esporádica e comparar, ao longo dos últimos 10 

anos, com outros casos definidos como prováveis de DCJ na sua forma esporádica, 

acompanhados na enfermaria de neurologia do Hospital das Clínicas da Universidade do 

Triangulo Mineiro (UFTM) visando aprofundar o conhecimento desta doença.  

 

CASO CLÍNICO 

Trata-se de paciente do sexo masculino, 59 anos, admitido no HC-UFTM em junho 

2021 com história de que 45 dias antes da admissão apresentou vertigem, diminuição de força 

em membros inferiores, tremores e movimentos descoordenados de membros superiores, 

associado a déficit de memória anterógrada com piora progressiva. Há 5 dias da admissão no 

HC-UFTM houve crise convulsiva motora focal em membro superior esquerdo, incapacidade 

em deambular e rebaixamento do nível de consciência; procurou atendimento em Unidade de 

pronto atendimento, referenciado ao nosso serviço, onde permaneceu internado por 

aproximadamente 02 meses. Paciente submetido a intubação orotraqueal com necessidade de 

traqueostomia devido ao nível de consciência durante a internação. Durante estadia em UTI 

apresentava crises convulsivas focais motoras em membro superior esquerdo além de 

mioclonias generalizadas ao estímulo tátil. Neste momento já realizado tomografia de crânio 

sem alterações estruturais e coletado líquido cefalorraquidiano (LCR) sem alterações. No dia 

28/07 paciente apresentou parada cardiorrespiratória por hipóxia revertida em 4 minutos de 

ressuscitação cardiopulmonar. Paciente permanecia apresentando quadro de mioclonias 

espasmos musculares ao estímulo tátil e doloroso que posteriormente evoluiu para quadro 

comatoso, realizou ressonância magnética de crânio em agosto de 2021 (Figura 3): Lesões 

difusas e simétricas nos corpos estriados e em todo o manto cortical dos hemisférios cerebrais. 

Foi notificado a vigilância como quadro suspeito de DCJ e realizado eletroencefalograma 

(Figura 4): descargas periódicas paroxísticas difusas durante todo o traçado associado a 

desorganização difusa do traçado, reforçando a hipótese de DCJ. Foi realizada nova coleta de 

LCR para dosagem de proteína 14-3-3, tendo resultado positivo. Paciente evoluiu também 

durante internação com diversas infecções urinarias e pulmonares, vindo a óbito por 

complicações infecciosas. Devido a impossibilidade técnica não foi realizado estudo de 

anatomopatológico por necrópsia, sendo concluído como caso provável de DCJ esporádica. 

 

 



45 

Revista Brasileira de Neurologia e Psiquiatria. 2023 Set./Dez.;27(3):41-53. 

  http://www.revneuropsiq.com.br  

Figura 3. Exame de 

ressonância magnética 

do crânio, sequência 

difusão com mapas 

b1000 e de coeficiente 

de difusão aparente: 

lesões simétricas com 

restrição à difusão nos 

corpos estriados e manto 

cortical de ambos os 

hemisférios cerebrais. 

 

 

Figura 4. Exame 

eletroencefalográfico 

evidenciando 

descargas periódicas 

paroxísticas difusas 

durante todo o traçado 

associado a 

desorganização difusa 

do traçado 

eletroencefalográfico 

durante o período 

avaliado.  

 

DISCUSSÃO 

A DCJ faz parte das síndromes demenciais neurodegenerativas, sem tratamento 

específico até o momento, e invariavelmente fatal, causada por uma partícula de proteína 

infectante denominada “Príon”. O paciente típico desenvolve demência rapidamente 

progressiva associada a sinais neurológicos multifocais. A partir dos primeiros sintomas da 

doença, o tempo médio de sobrevida é de 1 – 2 anos.  

Sabemos que as doenças priônicas podem representar um problema do ponto de vista 

de saúde pública por se tratar de um agente infeccioso não convencional que pode ser estar 

associada à transmissão por meio do consumo de carne e subprodutos bovinos contaminados 

com o príon. Segundo dados do ministério da saúde a incidência varia de 1 – 2 casos novos a 
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cada 1.000.000 habitantes, apresentando discreto predomínio em mulheres, ocorrendo 

normalmente na faixa etária entre 60- 80 anos.  

A DCJ consta na lista de doenças e agravos de notificação compulsória do ministério 

da saúde desde 2005, conforme portaria SVS/MS N.º 33, atualizada pela portaria SVS/MS N.º 

5, em 2006. Nos anos de 2005 a 2014 a vigilância epidemiológica do ministério da saúde 

registrou 439 notificações de casos suspeitos, sendo 38 (8,6%) casos confirmados por exame 

neuropatológico, 15 (3,4%) casos classificados como DCJ possível, 15 (8,6%) casos 

descartados e 294 (67%) casos não possuem dados complementares suficientes para 

fechamento da investigação diagnóstica.  

No que diz respeito a base fisiopatogênica das doenças priônicas de forma geral, em 

sua forma esporádica, acredita-se que exista uma falha do complexo de controle proteico, 

resultando em acúmulo de PrP alterada na célula, com propensão a agregar e replicar. Outra 

hipótese aceita prediz a existência normal de uma isoforma intermediária entre PrPc e PrPSc, 

denominada PrP insolúvel (iPrP) ou príon silencioso. A falha dos mecanismos de controle, 

que em condições normais mantêm iPrP seguro, funcionaria como gatilho para conversão de 

iPrP em PrPSc (8).  

Na forma hereditária é proposto que a formação de PrPSc seja favorecida pela 

presença de uma mutação que desestabiliza a PrP nativa. Já na forma adquirida por infecção, 

o mais aceito diz que a PrPSc exógena atuaria como modelo para geração de PrPSc endógena. 

A PrPSc recém-formada propagaria para outras regiões do sistema nervoso por meio de 

autorreplicação ao longo das vias nervosas. Ao atingir áreas susceptíveis, prejudica a função 

cerebral levando a danos irreversíveis responsáveis pela apresentação clínica da doença. 

Existe na literatura uma correlação entre a topografia das lesões e os tipos e subtipos da 

doença priônica esporádica (9).  

Nos últimos anos pesquisadores têm demonstrado que um mecanismo de formação 

príon-like, o qual uma proteína patogênica gerada a partir de sua isoforma normal por meio de 

mudanças conformacionais, estaria correlacionado a outras doenças neurodegenerativas, 

como a doença de Alzheimer, doença de Parkinson, Tauopatias, doença de Huntington, 

esclerose lateral amiotrófica e amiloidose sistêmica(6). 

No que diz respeito as formas de transmissão, em relação a DCJ, temos quatro tipos: 

1- esporádica; 2- iatrogênica; 3- hereditária ou familiar; 4- Nova variante (vDCJ). 

Na forma esporádica não se encontra uma fonte infecciosa conhecida ou evidência de 

história familiar positiva para doença priônica, sendo responsável por 85% dos casos. A 
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transmissão hereditária é responsável por 10 a 15% dos casos. A transmissão iatrogênica é 

bastante rara, sendo reconhecida a partir da identificação de casos associados à transmissão do 

agente infeccioso após acidentes com instrumentação neurocirúrgica, eletrodos intracerebrais 

contaminados e reposição hormonal a partir de extrato de cadáveres.  

A nova variante da DCJ foi relacionada à epidemia de encefalopatia espongiforme 

bovina (EEB-BSE, em inglês), também conhecida popularmente como “doença da vaca-

louca”. Apresenta correlação com consumo de carne e subprodutos bovinos contaminados. Na 

época atingiu uma faixa etária mais jovem, entre 16 e 48 anos de idade, apresentando um 

quadro clínico atípico com sintomas iniciais psiquiátricos proeminentes e alterações 

neurológicas tardias, cerca de 6 meses a 2 anos após a manifestação psiquiátrica. A sobrevida 

média é de 6 meses a 1 ano. Até o momento no Brasil não existe registro de caso suspeito ou 

óbito pela nova variante da DCJ, a EEB-BSE.  

Os critérios que classificam a doença de Creutzfeldt-Jakob (DCJ) em sua forma 

esporádica, iatrogênica, hereditária ou familiar e nova variante, nas categorias como possíveis, 

prováveis ou definidas são apresentadas a seguir (Figura 5 e 6). 

 

Figura 5 – Classificação Doença de Creutzfeldt-Jakob  

 

                        Fonte (adaptado): 3 
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Figura 6 - Classificação Doença de Creutzfeldt-Jakob 

 

                            Fonte (adaptado): 3 

 

 No ano de 2019 foi publicado um trabalho de análise retrospectiva de 5 casos 

notificados de DCJ no município de Uberaba, Minas Gerais (14). O primeiro caso reportado a 

vigilância epidemiológica ocorreu em 2011 e ao longo de cinco anos, cinco casos foram 

notificados. Os pacientes em geral eram mulheres acima de 50 anos, provenientes de zonas 

urbanas do estado de Minas Gerais (Figura 7). Em nenhum destes casos, até onde foi possível 

apurar, foi realizado exame anatomopatológico, o qual permitiria o diagnóstico definitivo da 

doença. Embora existam orientações em relação ao manejo post mortem dos pacientes e em 

relação aos procedimentos para aquisição de amostras de tecido (BRASIL, 2018), ainda há 

alguma relutância de realização destes procedimentos, por medo de contaminação, o que 

ocorreu no caso do paciente deste relato. 
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Figura 7 – Perfil epidemiológico casos notificados de DCJ no município de Uberaba, MG 

                Fonte (adaptado): 14 

 

 Após início dos primeiros sintomas, o tempo médio de procura pelo serviço de saúde 

foi em torno de cem dias. A apresentação clínica observada em 80% dos casos foi a 

mioclonia, seguido por alteração de consciência, disfagia, mutismo acinético e sintomas 

extrapiramidais. O desfecho clínico dos pacientes, a partir do momento da entrada no serviço 

de saúde, está demonstrado na figura 8. 
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Figura 9 – Desfecho clínico dos casos notificados de DCJ no município de Uberaba, MG 

 

 

 

De acordo com o fluxograma (Figura 10) de vigilância epidemiológica, a avaliação 

post-mortem é necessária para o seguimento dos casos uma vez que poderá descartar os 

quadros notificados como possíveis ou prováveis, além de confirmar os casos de DCJ e DCJv. 

O feedback para as entidades de vigilância epidemiológica contribui para o entendimento da 

transmissibilidade dessa condição ainda pouco compreendida e ajuda a prevenir possíveis 

surtos relacionados a consumo de carnes e produtos bovinos, uma vez que o município de 

Uberaba é um grande produtor desse tipo de alimento. 
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Figura 10 – Fluxograma de vigilância epidemiológica para doença de Creutzfeldt-Jakob (DCJ) 

               Fonte (adaptado): 4 –  

 

CONCLUSÃO  

A doença priônica na sua forma esporádica se mostra uma entidade de baixa 

incidência com quadro neurológico inespecífico, podendo corresponder a diversos 

diagnósticos diferenciais. A divulgação de informações sobre a doença pode contribuir para o 

melhor reconhecimento da mesma pelos profissionais de saúde. Apresenta-se de forma mais 

comum em mulheres, após os 50 anos de idade. Observamos que após o início dos sintomas o 

declínio neurológico é progressivo, com tempo médio de 100 dias entre o início dos sintomas 

e a procura pelos serviços de saúde. Portanto, devemos ter em mente essa hipótese sempre que 

diante de um quadro clínico compatível, particularmente caracterizado por demência 

rapidademente progressiva e mioclonias, por se tratar de uma enfermidade de notificação 

compulsória de fundamental importância do ponto de vista de vigilância epidemiológica e 

biossegurança. O presente relato também se faz importante pois se trata de uma doença com 

etiologia e fisiopatologia ainda pouco esclarecida. Dessa forma quanto mais informações 

reunidas na literatura melhor será o entendimento futuro e manejo clínico da doença. Por isso 

devemos reforçar a necessidade do seguimento do fluxograma das entidades de vigilância em 

saúde uma vez que a DCJv, difundida na mídia como “doença da vaca-louca”. Dessa forma, 

graves consequências em nível socioeconômico podem ser evitadas caso a investigação e 

definição sejam finalizadas da forma correta, bem como medidas de contenção de transmissão 

podem ser implantadas imediatamente, caso necessárias.  
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