
Arq Neuropsiquiatr 2003;61(4):950-956

ESTUDO RETROSPECTIVO DA DOENÇA DE
CREUTZFELDT-JAKOB DIAGNOSTICADA NO
NORTE DE PORTUGAL ENTRE 1993-2002

Características demográficas, clínicas e neuropatológicas
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RESUMO - Introdução e objetivo: Descrição das características demográficas, clinicas e neuropatológicas de
11 doentes com doença de Creutzfeldt-Jakob (DCJ). Método: Revisão clínica e neuropatológica de doentes
com DCJ diagnosticados entre 1993 e 2002 em hospitais do Norte de Portugal. Resultados: Foram identificados
11 doentes (4 do sexo feminino; idade média de início dos sintomas, 64 anos; média de duração da doença,
8 meses). Todos apresentaram síndrome demencial progressiva associada a mioclonias, sendo a síndrome
cerebelar a forma de apresentação inicial em quatro deles. O estudo neuropatológico revelou sempre espongiose
e gliose reativa associada a perda neuronal. O estudo imunocitoquímico para proteína priônica (PrP) foi
positivo nos oito casos em que foi executado. Conclusão: O grupo de doentes descritos constitui uma série
clinica representativa da heterogeneidade de fenótipos possíveis da DCJ esporádica. O estudo neuropatológico
é ainda indispensável para o diagnóstico definitivo da doença.

PALAVRAS-CHAVE: doença de Creutzfeldt-Jakob, demência, neuropatologia, proteina priônica (PrP).

A retrospective study of Creutzfeldt-Jakob disease in North of Portugal 1993-2002: demographic, clinical
and neuropathological features

ABSTRACT - Objective: Description of the demographic, clinical and neuropathological features of 11 cases of
Creutzfeldt-Jakob disease (CJD). Method: Review of the clinical and neuropathological features of patients with
CJD diagnosed in hospitals in the North of Portugal between 1993 and 2002. Results: Eleven patients were
identified, 4 females: mean age of onset of symptoms - 64 years, mean duration of disease - 8 months. All
presented with a syndrome of progressive dementia with myoclonus, with four patients presenting with cerebellar
signs. Neuropathological examination of brain at autopsy showed spongiosis and reactive gliosis associated
with neuronal loss. In eight cases immunocytochemistry for prion protein (PrP) was carried out and was positive.
Conclusion: The group of patients described represents the heterogeneity of the clinical phenotypes possible in
CJD. Neuropathological examination is still indispensable to make the definitive diagnosis of the disease.
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A doença de Creutzfeldt-Jakob (DCJ) é a mais fre-
quente das raras doenças priônicas humanas, com
incidência anual estimada de 1 caso por milhão de
habitantes1,2. Foi descrita pela primeira vez nos anos
20 na Alemanha por Hans Gerhard Creutzfeldt e Al-
fons Jakob como uma encefalopatia espongiforme

subaguda. A síndrome principal da doença é demên-
cia subaguda rapidamente progressiva que invaria-
velmente leva à morte2-4.

Atualmente consideram-se quatro variedades da
doença2,de acordo com a clínica e modo de transmis-
são: esporádica - que corresponde à maioria dos ca-
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sos de DCJ, aproximadamente 87%; forma genética
ou familiar, a que correspondem mutações do gene
da proteína priônica forma iatrogênica, transmitida
por tecidos humanos (especialmente hormônio de
crescimento humano, enxertos de dura mater) ou por
material cirúrgico contaminado; e a nova variante da
doença de Creutzfeldt-Jakob (nvDCJ)5-7 descrita recen-
temente e relacionada com a epidemia de encefalo-
patia espongiforme bovina (BSE)3,4,6-10. A nvDCJ tem
algumas características clínicas e anatomopatoló-
gicas semelhantes às restantes formas e outras dis-
tintas. Os dados mais típicos da nvDCJ7,11-15 são: atin-
gir indivíduos mais jovens; sintomas psiquiátricos e
sensitivos como forma de apresentação da doença;
tempo de evolução mais longo; ausência de altera-
ções electroencefalográficas; presença de alterações
sugestivas imagem à ressonância magnética (RM)
cerebral; nos estudos neuropatológicos, presença de
deposição de amilóide, constituída por proteína priô-
nica rodeada de vacuolos (“placas floridas”)1,6,11,13,14.
Além das “placas floridas”, a degenerescência espon-
giforme é muito menos marcada e a deposição de
PrP mais intensa. Apesar de, nos últimos anos, terem
sido descritos critérios clinico-laboratoriais15,16 de ele-
vada presunção de DCJ esporádica e da nvDCJ, o es-
tudo neuropatológico mantém-se indispensável para
o diagnóstico definitivo de qualquer destas formas.

O objetivo principal deste estudo é a descrição
das características clinico-patológicas de 11 doen-

tes com DCJ confirmados por estudo neuropatoló-
gico realizado em duas unidades de neuropatologia
pertencentes a hospitais do Norte de Portugal. Os
dados obtidos foram comparados com as caracterís-
ticas de casos previamente descritos na literatura.

MÉTODO
Pacientes. Entre 1993 e 2002, no Norte de Portugal

foram confirmados por autópsias cerebrais 9 diagnósti-
cos de DCJ na Unidade de Neuropatologia do Hospital
Geral de Santo António (HGSA) e 2 no Serviço de Anato-
mia Patológica do Hospital de Pedro Hispano. Os 11 paci-
entes foram estudados e assistidos por neurologistas em
diferentes hospitais, nas respectivas unidades ou serviços
de neurologia: 4 doentes foram estudados no HGSA, 3 no
Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia (CHVNG, Gaia), 2
no Hospital de S. Pedro (Vila Real) e 2 no Hospital Pedro
Hispano (Matosinhos).

Métodos
Os processos clínicos dos doentes foram usados para

completar um protocolo que englobava as características
demográficas, clínicas e os resultados de exames comple-
mentares. O protocolo foi, na maioria dos casos, preen-
chido pelo neurologista assistente do doente. Rela-
tivamente aos estudos histopatologicos, foi feita a revi-
são do material de autópsia arquivado, tendo incluído os
seguintes estudos: estudo macroscópico do cérebro, ten-
do sido na maioria dos cérebros retirados fragmentos dos
lobos frontais, gânglios da base, lobo temporal, lobo
occipital, mesencéfalo, ponte, bulbo e cerebelo. Este mate-

Tabela 1. Características demográficas do grupo de doentes.

Doente Sexo Idade Local de História Duração da
de inicio  residência familiar de  doença
(anos) demência (meses)§

1 M 68 Arcos de Valdevez + 12

2 F 63 Mirandela - 8

3 M 72 Espinho - 13

4 M 65 Bragança - 6

5 M 52 Grijó - 5

6 F 63 Vila do Conde - 13

7 M 66 Espinho - 6

8 F 64 Vila da Feira - 8

9 F 68 Gaia + 3

10 M 47 Porto - 8

11 M 76 Milheiros - 6

M, masculino; F, feminino; +, positiva -, negativa; idade de inicio: idade de inicio dos sintomas; +, historia familiar
positiva; - historia familiar negativa; §: duração média da doença, tempo desde o inicio dos sintomas até à data da morte.
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rial foi fixado em formol e posteriormente tratado com
ácido fórmico. O método de processamento em parafina
foi o de rotina e as colorações efetuadas foram as seguin-
tes: hematoxilina-eosina (HE), luxol fast blue (LFB), glial
fibrillar acidic protein (GFAP) e prion protein (PrP).

O diagnóstico de DCJ foi efetuado quando identificadas
as 3 características patognomônicas desta entidade: es-
pongiose, perda neuronal e gliose.

RESULTADOS
Cerca de 90 % (10/11) dos doentes foram diag-

nosticados nos últimos 6 anos, isto é, entre 1997-
2002. O primeiro doente data do ano de 1993 e a
maioria dos casos foi identificadas previamente ao
ano de 2000 (9 em 11), ano no qual foi estabelecido
em Portugal, à semelhança do que já era prática em
outros países da Comunidade Europeia, um registo
nacional de DCJ.

Dos 11 doentes estudados, 4 eram do sexo femi-
nino. A média de idade de início da doença foi 64
anos, variando entre 47 e 76 anos. A média de dura-
ção da doença foi 8 meses, variando entre 3 e 13
meses (Tabela 1).

Dois doentes (1 e 9) tinham história familiar de
demência, sendo, em ambos, a mãe o familiar afeta-
do. Em um dos casos (1), foi possível descrição do

familiar afetado: mãe adoeceu aos 74 anos com qua-
dro de deterioração mental e tremor dos membros
superiores evolução com cerca de 6 anos até à morte.

Características clínicas iniciais
A síndrome cerebelar foi a forma de apresenta-

ção inicial mais frequente, tendo sido descrita em 4/
11 doentes (36 %). Dos 4 doentes, dois apresenta-
ram-se com desequilíbrio na marcha (doentes 3 e
6), um com alteração na voz (doente 1) e um com
tremor postural e intencional de um dos membros
superiores (doente 8).

Três doentes apresentaram-se com alterações vi-
suais precoces; traduziram-se em um doente por ilu-
sões visuais exuberantes (doente 2) e em dois por
cegueira cortical (doentes 4 e 11).

Nos restantes 4 doentes, as manifestações clíni-
cas iniciais foram: mioclonias (doente 10); deterio-
ração cognitiva (doente 9); síndrome parkinsoniana
acinético-rígida (doente 7) e síndrome psiquiátrica
(doente 5). As manifestações psiquiátricas precoces
do doente 5 consistiam num quadro psicótico acom-
panhada de alucinações auditivas, recusa alimentar
e agitação psicomotora.

Nenhum doente apresentou alterações sensitivas
precocemente.

Tabela 2. Resultados da investigação analítica, neurofisiológica e imagiológica.

Doente EEG LCR Imagem encefálica
lentif. base Periódica citoquímico prot 14-3-3

1 presenteM11,12 ausenteM11,12 normal negativaM11 TC: normalM11

RM: atrofia cerebralM11

2 presenteM6,7 presenteM6,7 normalM6 nr TC: atrofia cerebral M6

3 presente M3,4,9,12 presenteM3,4,9,12 normalM1 nr TC: normalM4

4 presente M2,4 presenteM4 normalM3 nr TC: atrofia cerebral M4

5 presenteM2 presenteM2 normalM2 nr TC: atrofia cerebral M2

6 presente M6,7,10 presenteM7,10 normalM7 nr RM: hipersinal T2 n. da baseM5 e atrofia cerebral M5,11

7 presenteM2,3 ausenteM2,3 normalM3 nr TC: normalM2

RM:hipersinal T2 corticosubcortical difuso
e cereabelar M2

8 presenteM3,4,7 presenteM4,7 28 MNM4 nr TC: normalM3

normal M5,6 RM: hipersinal T2 n. da base e atrofia cerebralM5,7

9 presenteM1,2 presenteM2 normalM4 nr RM: hipersinal T2 n. da base e atrofia cerebralM2

10 presenteM3,M4,M7 presenteM7 normal M3 positiva M5 RM: hipersinal T2  n. da base M4,5,
lobos frontais e atrofia cerebralM5

11 presenteM3,M4,M5 presenteM4, M5 normal M4 positiva M4 TC: hipodensidades periventricularesM3

RM: hipersinal T2 periventricular M4

M, mês de evolução; lentif, lentificação; at, atividade; MN, mononucleares; n, núcleos; Nr, não realizado.
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Evolução clínica
Na maioria dos doentes, o tempo médio de evo-

lução foi inferior a 12 meses. Após período inicial de
apresentação e duração variáveis, a doença progre-
diu rapidamente em todos eles para deterioração
cognitiva global, mioclonias, incontinência de
esfincteres e mutismo acinético.

No doente 6 a presença de arreflexia motivou a
realização de eletromiografia e biópsia de nervo, as
quais revelaram neuropatia axonal.

Investigação
Electrencefalografia (EEG). A maioria dos doen-

tes realizou múltiplos EEGs ao longo do curso da
doença. Em nenhum doente o EEG inicial foi nor-
mal, apresentando já alterações nos primeiros dois
meses de clínica. As anomalias mais precoces e fre-
quentes ao EEG foram lentificação e desestruturação
da atividade de base. A atividade periódica de curta
duração, característica das formas esporádicas de
DCJ, foi descrita em registos de EEG de 9 doentes
(2,3,4,5,6,8,9,10,11) (Tabela 2).

Liquido cefalorraquidiano (LCR). Em todos os
doentes foi realizada uma punção lombar para estu-
do citoquimico e microbiológico do LCR. Em 3 do-
entes (1,10 e 11) foi pesquisada a proteína 14-3-3
(prot 14-3-3) tendo sido o resultado negativo no
doente 1 e positivo nos doentes 10 e 11 (Tabela 2).

Neuroimagem
Todos os doentes realizaram investigação de ima-

gem tendo quatro deles realizado dois tipos de exa-
mes: a tomografia axial computorizada (TC) e resso-
nância magnética (RM) encefálicas. Nos restantes
doentes apenas um destes estudos foi realizado: em
4 apenas a TC, e em 3 apenas a RM. Com exceção

do doente 3, cuja TC foi normal, foram encontradas
alterações nas imagens dos exames de todos os ou-
tros doentes (Tabela 2). Os sinais mais frequente-
mente descritos nas imagens da TC foram os de atro-
fia encefálica generalizada e de atrofia cerebelar. As
alterações mais frequentemente encontradas na RM
foram hipersinal dos núcleos da base nas imagens
ponderadas em densidade protónica (DP) e T2, bila-
teral e simétrico (6, 8, 9, 10), e alargamento dos
espaços de LCR, indicando atrofia (1, 2, 4, 5, 9, 10).
No caso da doente 8, foram realizados dois exames
de RM separados por cerca de dois meses. No pri-
meiro, as imagens ponderadas em DP e T2 mostra-
ram alguns focos de hipersinal da substância bran-
ca profunda de ambos os hemisférios cerebrais. O
hipersinal dos núcleos da base era discreto nestas
imagens, mas passou a ser bem mais evidente nas
imagens do segundo exame, que também mostra-
ram hipersinal insular, dos claustros e do córtex fron-
tal. Também aumentaram o tamanho dos espaços
de circulação de LCR, indicando atrofia rapidamente
progressiva e o tamanho dos focos de hipersinal da
substância branca (Fig 1).

Genética
O estudo do polimorfismo Met 1298 Val e pes-

quisa de mutações no gene do prion humano (PRNP)
foi apenas pedido em 1 doente, tendo sido realiza-
do no Laboratório de Biologia Molecular do Institu-
to Gulbenkian de Ciências na cidade de Oeiras. O
resultado permitiu afirmar que o doente 3 era ho-
mozigótico Met/Met no codon 129 do gene PRNP e
não foi encontrada mutação nesse gene.

Neuropatologia
Os cérebros dos doentes descritos não apresenta-

Fig 1. A. Hipersinais na substancia branca profunda bilaterais em imagens ponderadas em T2
(doente 8, M5). B. Atrofia cerebral com aumento dos espaços de LCR em imagens ponderadas
em T2 (doente 8, M6). C. Hipersinal dos núcleos da base, insular, dos claustros e frontal em
imagens ponderadas em DP1 (doente 8, M6).
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Fig 2. A. Atrofia cerebral com alargamento do sistema ventricular e córtex muito atrofiado. B. Gliose reativa
(GFAP), amplificação original 400x) C. Espongiose, gliose e perda neuronal (HE, amplificação original 400x)
D. Imunorreatividade intraneuronal e extraneuronal à proteína priônica (PrP, amplificação original 400x).

Tabela 3. Dados histológicos encontrados no material de autópsias dos casos estudados.

Doente Frontal Occipital Gânglios Cerebelo Mesencéfalo Placas PrP
da base G P M amilóides

1 ++ nr + +++ +++ ++ nr 0 nr

2 ++ + +++ +++ ++ ++ nr 0 i

3 +++ +++ +++ ++ +++ ++ nr 0 pos

4 +++ +++ ++ ++ ++ ++ 0 pos

5 ++++ +++ ++ ++ ++ +++ nr 0 pos

6 +++ ++ ++++ + ++ + + 0 pos

7 +++ ++ + +++ ++ ++ normal 0 i

8 ++++ ++++ +++ +++ ++ ++ normal 0 pos

9 ++ +++ - +++ ++ + - 0 pos

10 +++ ++++ +++ ++ ++ ++ ++ presente pos

11 ++ ++++ + + ++ ++ ++ 0 pos

Camadas do cerebelo: G, camada granulosa; P, camada de células de Purkinje; M, camada molecular. Nas camadas G e P foi
quantificada apenas a perda neuronal e na M apenas o grau de espongiose. Grau de espongiose, proliferação astrocitária e
perda neuronal: +, media; ++, moderado; +++, grave; +++, muito grave. nr, estudos não realizados; i, resultados inconclusivos
por defeito da técnica laboratorial; pos, positivo.

A

C D

B
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vam alterações macroscópicas relevantes, à exceção
dos doentes 1, 6 e 11 com atrofia cortical importan-
te, nomeadamente do cerebelo e correspondendo
os dois primeiros (1,6), a casos com maior duração
da doença.

O aspecto microscópico encontrado em todos os
doentes foi espongiose do córtex por gliose
astrocitária reativa, proporcional ao grau de perda
neuronal (Fig 2). A intensidade destes fenômenos
nas diferentes áreas cerebrais é referida na Tabela 3.

Em todos os casos, à exceção do caso 1 que data
de 1993, foi realizado o estudo imunocitoquímico
para PrP. Nos casos 2 e 7, os resultados para este
marcador não foram avaliados por defeito da técni-
ca laboratorial, enquanto nos restantes os resulta-
dos foram positivos em diferentes localizações (fron-
tal - 3,4,5,8,9 e gânglios na base 10). Os depósitos
encontram-se tanto no compartimento intracelular
como no extracelular, isto é em volta dos vacúolos.
No caso 10, foram encontradas raras placas de
amilóide de PrP.

Os estudos anatomopatológicos realizados permi-
tiram o diagnóstico definitivo de DCJ, doença de Cre-
utzfeldt-Jakob, compatível com a forma esporádica.

DISCUSSÃO
As características clínicas e neuropatológicas nes-

te grupo de doentes com DCJ são consistentes com
descrições prévias de DCJ5,10,17,18.

Do ponto de vista demográfico, neste pequeno
grupo de doentes realça-se a média de idade de iní-
cio da doença (64 anos) e maior número de doentes
do sexo masculino (M:F≅3/2). Dois doentes apresen-
tavam história familiar de demência; em um deles,
o tempo de evolução longo do familiar torna pouco
provável tratar-se de DCJ familiar. O estudo do
polimorfismo Met 1298 Val e a pesquisa de muta-
ções no gene do prion humano (PRNP) foi realizado
em apenas um doente; este estudo seria fundamen-
tal para excluir a forma familiar de DCJ. O doente
mais jovem (47 anos) não apresentava particulari-
dades relativamente a fatores de risco ou caracterís-
ticas clínicas.

A forma de início, com a apresentação de sinto-
mas/sinais cerebelares, assim como a deterioração
cognitiva gradual, são típicas da DCJ esporádica,
tendo surgido em todos os doentes estudados em
estadios precoces.

Em três doentes, a apresentação inicial descrita
foi de alterações visuais, um (2) com alucinações vi-
suais exuberantes e dois (4 e 11) com cegueira corti-
cal, correspondendo estes a exemplos da variante

Heidenhain da DCJ19. Esta variante foi descrita pela
primeira vez em 1929 por Heidenhain19, que inclui
na sua descrição sintomas visuais iniciais proeminen-
tes e rápida progressão da doença, embora a desig-
nação de “Heidenhain variant of CJD” data de 1954.
Nesta variante, os distúrbios visuais podem manifes-
tar-se de diferentes formas: distúrbios de percepção
das cores e estruturas, alucinações visuais, cegueira
cortical e anosognosia óptica (sindrome de Anton).
Os casos de doentes com DCJ cujas manifestações
visuais sejam as iniciais e proeminentes no curso da
doença são definidos de “Heidenhain variant of CJD”.

Num dos doentes (6), surgiu arreflexia osteoten-
dinosa, tendo sido confirmada por biópsia neuro-
patia axonal. Na literatura dos últimos anos, têm sido
descritas neuropatias periféricas em casos de DCJ
tanto esporádica como familiar20,21, esta última asso-
ciada a mutação no códon 200 do gene PRNP. Nos
doentes com nvDCJ, os sintomas disestésicos e do-
res distais nos membros inferiores surgem precoce-
mente no curso da doença. No caso do doente 6,
não foram realizados estudos para excluir causas fre-
quentes de neuropatias axonais, nomeadamente ca-
renciais e tóxicas, pelo que o significado desta mani-
festação no contexto de DCJ é indeterminado.

A apresentação por manifestações psiquiátricas
precoces ou mesmo iniciais é descrita como caracte-
rística nos casos de nvDCJ5,11,14, mas pode surgir em
formas esporádicas como é exemplo o doente 5. Este
doente foi inicialmente observado e internado por
um psiquiatra, e só posteriormente transferido para
o CHVNG tendo como motivo de internação o diag-
nostico “psicose orgânica”. Os restantes dados clí-
nicos, nomeadamente a duração da doença, as ca-
racterísticas do EEG e o estudo anatomopatológico
confirmaram tratar-se de DCJ, provavelmente esporá-
dica, excluindo assim a possibilidade de se tratar da
nvDCJ13.

Os dados neurofisiológicos, analíticos e de neu-
roimagem encontrados são semelhantes às descri-
ções conhecidas, ainda que o seu contributo para o
diagnóstico da doença seja limitado, contribuindo
essencialmente para excluir outros diagnósticos16,17.
As alterações do EEG, caracteristicamente descritas
na DCJ, foram encontradas na maioria dos doentes.
Relativamente aos estudos do LCR para pesquisa da
proteína 14-3-3 e ao estudo genético, só foram oca-
sionalmente realizados, pois só recentemente exis-
tem entre nós laboratórios aptos a executá-los. Se
não foram feitos nos casos mais recentes, isso poderá
estar relacionado com o fato de os centros onde se
realizam tais exames se encontrarem geograficamen-
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te longe dos hospitais onde os doentes foram estuda-
dos. A presença de homozigose Met/Met no códon
129 do gene PRNP do único doente em que foi reali-
zado o estudo genético constitui um fator predispo-
nente à expressão da DCJ1 forma esporádica, iatrogê-
nica ou nova variante; a ausência de qualquer muta-
ção no gene permitiu excluir forma familiar.

As imagens de TC podem ser normais16,22-24, como
são exemplo as imagens dos doentes 1, 3, 7 e 8. Quan-
to às imagens de RM, mostram frequentemente hi-
persinal dos núcleos da base e do córtex, nas ponde-
rações DP e T2, como observado nos casos 6, 7, 8, 9,
10 e 11. A atrofia encefálica rapidamente progressiva
é característica da doença25, como o demonstrado no
caso da doente 8 (Fig 1). Nenhum dos doentes que
realizou RM encefálica foi estudado com as técnicas
de difusão consideradas atualmente mais sensíveis que
os estudos de RM convencionais23,24.

Os estudos neuropatológicos continuam hoje a
ser indispensáveis para o diagnóstico da DCJ, assim
como para a sua caracterização. Os dados descritos
na globalidade dos doentes, nomeadamente as ca-
racterísticas histológicas de espongiose com prolife-
ração astrocitária associada a perda neuronal, e a
positividade do estudo imunocitoquímico para PrP
permitiram o diagnóstico definitivo de DCJ. Por ou-
tro lado, a ausência de “placas floridas” permitiu
excluir casos de nvDCJ. No caso do doente 10, ape-
sar de existirem algumas placas de amilóide de PrP,
o quadro clínico, os dados EEG e a existência de ape-
nas raras placas de amilóide permitiram o diagnós-
tico DCJ forma esporádica. A nvDCJ, do ponto de
vista histológico, caracteriza-se pela abundância de
placas de deposição de amilóide constituídas de pro-
teína priônica rodeada de vacuolos (“placas flori-
das”). Além das placas floridas, a degenerescência
espongiforme é muito menos marcada e a deposi-
ção de PrP mais intensa1,5,11-13. Apesar de as das pla-
cas floridas serem características da nvDCJ, podem
encontrar-se na forma DCJ esporádica mas de modo
mais raro5.

Portugal é um dos países da União Europeia onde
a BSE tem expressão epidemiológica25, isto é, onde,
por isso mesmo, um sistema de controle e de detec-
ção desta doença foi instalado. Embora a incidência
de BSE seja baixa, ela mantém-se estável nestes últi-
mos anos. O receio de, mais cedo ou mais tarde,
aparecerem em Portugal casos de nvDCJ é, pois, fun-
damentado. No entanto, nem esta casuística nem

qualquer outra investigação deste teor confirmaram
tal temor.

O grupo de doentes descritos, ainda que seja pe-
queno, constitui uma série clínica bem representati-
va da heterogeneidade de fenótipos possíveis da DCJ
esporádicas e possivelmente familiar. Os estudos neu-
ropatológicos são indispensáveis para diagnóstico
definitivo da doença, assim como para a excluir ou
detectar alterações anatomopatológicas encontra-
das em formas atípicas de doença com a nvDCJ.
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