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Resumo: Introdugéo: Doengade Creutzfeldt-Jakob (DCJ) é umaencefalopatia pribnicahumana
rara, rapidamente progressiva e invariavelmente fatal, cuja apresentagao heterogénea impde
desafios diagnosticos, assistenciais e de saude publica. Esta revisdo bibliografica objetiva
analisar criticamente as evidéncias contemporaneas sobre fisiopatologia, formas clinicas,
diagnéstico, biomarcadores, neuroimagem, eletroencefalografia, biosseguranca e cuidado
multiprofissional na DCJ. Foi estruturada uma busca em PubMed/MEDLINE, Scopus, Web
of Science, Embase, SciELO, LILACS e CINAHL, priorizando publicagdes de 2016 a 2026
e mantendo estudos classicos indispensaveis. A sintese evidencia mudanga substancial no
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paradigma diagnostico: a ressonancia magnética com sequéncias de difusdo e a conversio
induzida por tremor em tempo real (RT-QuIC) passaram a ocupar posi¢édo central, enquanto
proteina 14-3-3 e eletroencefalografia permanecem exames complementares dependentes
do contexto clinico e do estagio da doenca. A RT-QuIC apresenta elevada especificidade e,
em estudos contemporaneos, sensibilidade superior a proteina 14-3-3. A eletroencefalografia
conserva valor clinico, sobretudo pela identificagcdo de descargas periddicas generalizadas/
complexos periédicos de ondas agudas, mas a auséncia desse padrao nio exclui a doenga.
Nao ha terapia modificadora comprovadamente eficaz, tornando essenciais reconhecimento
precoce, exclusdo de causas trataveis de deméncia rapidamente progressiva, comunicagéo
prognéstica, cuidados paliativos, apoio familiar e medidas especificas de biosseguranga para
tecidos e instrumentos de maior risco. Consideragdes finais: O diagndstico contemporaneo
da DCJ é multimodal e deve integrar fenétipo clinico, ressonancia magnética, RT-QuIC,
biomarcadores e neurofisiologia, articulados a vigilancia epidemiolégica e ao cuidado
centrado na pessoa e na familia.

Palavras-chave: doenga de creutzfeldt-jakob; doengas pridnicas; eletroencefalografia;
biomarcadores; ressonancia magnética.

Abstract: Introduction: Creutzfeldt-Jakob disease (CJD) is a rare, rapidly progressive,
and invariably fatal human prion encephalopathy whose heterogeneous presentation
creates diagnostic, care, and public-health challenges. This literature review critically
analyzes contemporary evidence on pathophysiology, clinical forms, diagnosis, biomarkers,
neuroimaging, electroencephalography, biosafety, and multidisciplinary care in CJD.
Searches were structured for PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science, Embase,
SciELO, LILACS, and CINAHL, prioritizing publications from 2016 to 2026 while retaining
indispensable landmark studies. The synthesis demonstrates a major shift in the diagnostic
paradigm: diffusion-weighted magnetic resonance imaging and real-time quaking-induced
conversion (RT-QuIC) have become central tools, whereas cerebrospinal fluid 14-3-3 protein
and electroencephalography remain context- and disease-stage-dependent complementary
tests. RT-QuIC shows very high specificity and, in contemporary studies, greater sensitivity
than 14-3-3. Electroencephalography retains clinical value, particularly through generalized
periodic discharges/periodic sharp-wave complexes, but their absence does not exclude the
disease. No disease-modifying therapy has proven effective; therefore, early recognition,
exclusion of treatable rapidly progressive dementia mimics, prognostic communication,
palliative care, family support, and specific biosafety procedures for high-risk tissues and
instruments are essential. Final Consideration: CJD diagnosis is thus multimodal, integrating
clinical phenotype, magnetic resonance imaging, RT-QulC, biomarkers, and neurophysiology
with epidemiological surveillance and person- and family-centered care.

Keywords: creutzfeldt-jakob disease; prion diseases; electroencephalography; biomarkers;
magnetic resonance imaging.

INTRODUGAO

A doenca de Creutzfeldt-Jakob (DCJ) integra o grupo das doencgas
pribnicas humanas, condigbes neurodegenerativas caracterizadas pela conversao
conformacional da proteina pridnica celular (PrPc) em formas anormais,
autorreplicativas e associadas a neurotoxicidade, usualmente designadas PrPsc.
A propagacéao conformacional, a deposi¢cao de proteina priénica anormal, a perda
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neuronal, a gliose e a alteragcdo espongiforme constituem elementos centrais da
neuropatologia. Diferentemente de agentes infecciosos convencionais, os prions
nao dependem de acido nucleico préprio para propagacgao, fato que tornou essas
doencas um paradigma singular na biologia das proteinas e na neurodegeneracgao’,?.

Embora rara, a DCJ possui relevancia clinica desproporcional a sua
incidéncia. A evolucao € geralmente rapida, com declinio cognitivo e funcional em
semanas ou meses, e a maioria dos pacientes evolui para ébito dentro do primeiro
ano apods o inicio clinico. Revisdo sistematica sobre incidéncia, prevaléncia,
infectividade e incubagdo demonstrou que a DCJ permanece incomum, mas
ressaltou 0 aumento observado da incidéncia da forma esporadica, provavelmente
influenciado pelo envelhecimento populacional, pelo maior reconhecimento clinico
e pelo aperfeicoamento da vigilancia e dos métodos diagnoésticos?.

A DCJ pode ocorrer nas formas esporadica, genética, iatrogénica e
variante. A forma esporadica é predominante e nao apresenta fonte de exposi¢cao
identificavel. Formas genéticas decorrem de variantes patogénicas no gene
PRNP e apresentam expressividade fenotipica variavel. A forma iatrogénica,
hoje excepcional, foi associada historicamente a materiais biolégicos humanos e
instrumentos contaminados. A variante da DCJ constitui entidade epidemiolégica
e clinicopatoldgica distinta, historicamente relacionada a exposi¢cdo ao agente da
encefalopatia espongiforme bovina’,.

O Ministério da Saude brasileiro mantém conteudo especifico para vigilancia
da DCJ e da variante da DCJ, incluindo protocolo de notificagdo, investigacéo e
atualizagao, em 2026, de orientagao referente aos exames laboratoriais relacionados
as duas condigbes*,®. A existéncia de vigilancia formal reforga que a suspeita clinica
possui implicagdes que ultrapassam o diagnéstico individual, alcangando seguranga
assistencial, rastreabilidade de procedimentos e saude publica.

O diagndstico da DCJ passou por profunda transformagéo. Durante décadas,
a combinacdo de deméncia rapidamente progressiva, mioclonias, alteracdes
piramidais/extrapiramidais, disfuncdo cerebelar ou visual, mutismo acinético,
complexos periodicos no eletroencefalograma (EEG) e proteina 14-3-3 no liquido
cefalorraquidiano (LCR) constituiu o ndcleo da avaliagéo ante mortem. Aincorporagéo
da ressonancia magnética (RM), especialmente das sequéncias ponderadas em
difusao (DWI), e posteriormente da conversao induzida por tremor em tempo real
(real-time quaking-induced conversion — RT-QuIC), elevou substancialmente a
acuracia diagnostica®™®.

Essa evolugao modificou também o lugar do EEG. O padrao classico de
complexos periddicos de ondas agudas, atualmente frequentemente descrito dentro
da terminologia de descargas periddicas generalizadas, continua sendo um achado
de alto valor quando presente no contexto apropriado, mas sua sensibilidade é
limitada e depende do subtipo molecular, do estagio da doenga e do momento do
registro. Estudos recentes sugerem que alteracdes epileptiformes e periddicas
podem surgir de forma dinamica, reforgando a utilidade de registros seriados quando
a suspeita clinica permanece elevada',™.
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Outro desafio € o diagnéstico diferencial. A DCJ pertence ao conjunto
das deméncias rapidamente progressivas, no qual coexistem doencas
neurodegenerativas, encefalites autoimunes e infecciosas, neoplasias, disturbios
metabdlicos e téxicos, estado de mal epiléptico e outras condi¢des potencialmente
trataveis. A velocidade da investigagdo €, portanto, determinante: reconhecer a
possibilidade de doenga priénica ndo deve reduzir o esforgo para excluir causas
reversiveis?,*2,

A auséncia de tratamento modificador eficaz acrescenta complexidade
ética e assistencial. Ensaios com quinacrina, doxiciclina e outras estratégias
ndo demonstraram beneficio consistente de sobrevida, enquanto abordagens
experimentais contemporaneas buscam reduzir a expressao de proteina pridnica
ou interferir na propagacgao conformacional™™'®., Na pratica atual, o cuidado é
predominantemente sintomatico e paliativo, devendo incluir controle de mioclonias,
crises epilépticas, agitacdo, disfagia, dor e outros sintomas, prevencdo de
complicagbes, comunicagéo prognostica e suporte a familia’.

Além disso, a resisténcia relativa dos prions a métodos convencionais de
descontaminagdo exige protocolos especificos quando materiais entram em
contato com tecidos de maior infectividade. A biosseguranga deve ser proporcional
ao risco real: o contato social e assistencial rotineiro ndo constitui via reconhecida
de transmissdo, mas procedimentos neurocirurgicos, determinados tecidos e
instrumentos potencialmente contaminados demandam medidas rigorosas?,*®.

Diante das mudancas recentes no diagndstico e da necessidade de
integrar neurologia clinica, neuroimagem, neurofisiologia, medicina laboratorial,
genética, controle de infecgdo, vigilancia e cuidados paliativos, justifica-se uma
sintese atualizada. Esta revisdo objetiva analisar criticamente as evidéncias sobre
fisiopatologia, epidemiologia, apresentacdo clinica, diagnéstico contemporaneo,
biomarcadores, RM, EEG, biosseguranca, tratamento e cuidado multiprofissional
na DCJ.

PERGUNTA NORTEADORA E OBJETIVOS

Pergunta norteadora: Quais sdo as evidéncias cientificas contemporaneas
acerca dafisiopatologia, apresentagéo clinica, métodos diagnésticos, biomarcadores,
achados eletroencefalograficos e neurorradiolégicos, biosseguranga, tratamento e
assisténcia multiprofissional na doenga de Creutzfeldt-Jakob?

Objetivo geral: analisar criticamente as evidéncias cientificas contemporaneas
sobre a doenga de Creutzfeldt-Jakob, com énfase na fisiopatologia, manifestacdes
clinicas, diagnostico, biomarcadores, neuroimagem, eletroencefalografia,
biosseguranca e implicagdes para o cuidado multiprofissional.

Objetivos especificos: (1) sintetizar os mecanismos fisiopatologicos e a
classificagdo das formas de DCJ; (2) descrever o espectro clinico e os principais
diagndsticos diferenciais; (3) comparar o papel diagnéstico da RM, RT-QuIC, proteina
14-3-3, tau e EEG; (4) discutir aspectos de genética e vigilancia epidemioldgica;
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(5) analisar evidéncias terapéuticas e necessidades de cuidado paliativo; e (6)
sistematizar implicacdes de biosseguranca e assisténcia multiprofissional.

METODOLOGIA

Trata-se de revisdo bibliografica de natureza critico-narrativa, estruturada
por busca bibliografica explicita. A opgao por revisédo bibliografica, e ndo revisao
sistematica, decorre da amplitude da pergunta, que reine mecanismos moleculares,
epidemiologia, diagndstico, neurofisiologia, biossegurancga, terapéutica e cuidado.
A estrutura PCC foi utilizada como organizadora: Populagdo — pessoas com
DCJ; Conceito — fisiopatologia, diagnéstico, biomarcadores, neuroimagem, EEG,
genética, biosseguranca, tratamento e cuidado; Contexto — assisténcia neuroldégica,
investigacdo de deméncia rapidamente progressiva, vigilancia epidemioldgica e
cuidado multiprofissional.

Foram definidas como bases prioritarias PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus,
Web of Science, SciELO, LILACS e CINAHL. Foram considerados descritores
controlados e termos livres relacionados a Creutzfeldt-Jakob Syndrome, Prion
Diseases, Electroencephalography, Magnetic Resonance Imaging, Biomarkers,
Cerebrospinal Fluid, Palliative Care, Nursing Care, PRNP, real-time quaking-induced
conversion e suas variagbes terminoldgicas. A estratégia conceitual combinou
o termo principal para DCJ com blocos referentes a diagndstico, neuroimagem,
biomarcadores, neurofisiologia, genética, biosseguranga, tratamento e cuidado.

Exemplo para PubMed/MEDLINE: (“Creutzfeldt-Jakob Syndrome’[MeSH]
OR “Creutzfeldt-Jakob disease” OR CJD OR sCJD) AND (“Diagnosis’[MeSH] OR
“Magnetic Resonance Imaging’[MeSH] OR “Electroencephalography’[MeSH] OR
“Biomarkers”[MeSH] OR “Cerebrospinal Fluid’[MeSH] OR “RT-QuIC” OR “real-time
quaking-induced conversion” OR PRNP OR “Palliative Care’[MeSH)]). Estratégias
equivalentes devem ser adaptadas a sintaxe das demais bases.

O periodo prioritario foi de janeiro de 2016 a setembro de 2026, com énfase
nos ultimos cinco anos. Foram mantidos artigos anteriores quando considerados
marcos conceituais ou diagnésticos, como estudos de validagdo do EEG, critérios
baseados em RM e ensaios terapéuticos relevantes. Foram elegiveis revisdes
sistematicas, metanalises, estudos de acuracia diagndstica, coortes, estudos
multicéntricos, ensaios clinicos, revisdes especializadas e documentos técnicos
oficiais diretamente relacionados a pergunta. Foram excluidos textos sem pertinéncia
tematica, duplicatas, opinides sem base técnica suficiente e publicagcbes incapazes
de contribuir para os eixos definidos.

Por integridade cientifica, esta revisdo nao apresenta nimeros artificiais de
registros recuperados, duplicatas, exclusées ou amostra final. A contagem PRISMA
somente devera ser incorporada se as estratégias forem executadas integralmente
em todas as bases, com exportagao dos resultados e deduplicagdo documentada.
A sintese apresentada baseia-se em literatura indexada e documentos oficiais
verificados para a elaboracdo do manuscrito.
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Tabela 1 - Contagem PRISMA.

Elemento Definicdo no estudo Termos relacionados

P — Populagdo | Pessoas com suspeita ou diagnds- | Creutzfeldt-Jakob disease; CJD;
tico de DCJ sCJD

C - Conceito Fisiopatologia, diagnostico, EEG, Prion diseases; RT-QuIC; EEG;
RM, biomarcadores, genética, bios- | MRI; biomarkers; PRNP
seguranga e cuidado

C — Contexto Investigagdo neuroldgica, vigilancia, | Rapidly progressive dementia;
assisténcia e cuidados paliativos surveillance; palliative care;
nursing

Fonte: autoria prépria.

RESULTADOS DA SINTESE BIBLIOGRAFICA

Prions, Fisiopatologia e Heterogeneidade Molecular

A DCJ decorre de um processo de converséo conformacional no qual a PrPe,
proteina normalmente expressa no organismo, adquire configuracdo patolégica
capaz de atuar como molde para novas conversdes. A acumulagdo de PrPsc
associa-se a disfuncao sinaptica, perda neuronal, gliose e alteragdo espongiforme.
A heterogeneidade clinica ndo depende apenas da presenca da proteina anormal:
conformacdes distintas de PrPsc e o genétipo do hospedeiro, especialmente o cédon
129 de PRNP, contribuem para subtipos moleculares com diferentes apresentagoes,
duragéo e desempenho dos exames diagndsticos’,®.

O polimorfismo metionina/valina no cédon 129 constitui um importante
modulador da suscetibilidade e do fenétipo. Metanalise demonstrou forte associacao
entre gendtipos desse polimorfismo e suscetibilidade a DCJ esporadica, embora
a interpretagdo de risco individual deva ser cautelosa e ndo se confunda com
mutagao causal'. Nas formas genéticas, variantes patogénicas de PRNP podem
determinar DCJ familiar e outras doencgas pribnicas, tornando o aconselhamento
genético relevante em casos selecionados, sobretudo diante de histéria familiar,
idade incomum ou fenétipo sugestivo.

A biologia pribnica também explica a possibilidade de transmissao
iatrogénica em circunstancias especificas. A resisténcia a procedimentos rotineiros
de descontaminagdo e a longa incubagdo observada historicamente justificam
politicas de segurancga para instrumentos expostos a tecidos de alta infectividade?,®.
Entretanto, essa caracteristica ndo deve alimentar estigma: assisténcia cotidiana,
toque, convivéncia e contato social nao sdo reconhecidos como mecanismos de
transmissao da DCJ esporadica®.
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Epidemiologia e Formas Clinicas

A forma esporadica responde pela maioria dos casos e tende a ocorrer em
adultos mais velhos. Aincidéncia global é baixa, frequentemente situada na ordem de
aproximadamente um a dois casos por milhdo de habitantes por ano, com variagdes
relacionadas a idade, a qualidade da vigilancia e a capacidade diagnéstica®. A
aparente elevagao observada em algumas séries ndo necessariamente representa
aumento bioldgico do risco, podendo refletir maior disponibilidade de RM,
biomarcadores e sistemas de notificagao.

As formas genéticas constituem parcela menor e decorrem de variantes
patogénicas em PRNP. A forma iatrogénica tornou-se rara apés mudangas em
praticas médicas, selecdo de materiais e reconhecimento dos riscos relacionados a
enxertos de dura-mater, hormdnio hipofisario de origem cadavérica e instrumentos
neurocirdrgicos contaminados?®,*. A variante da DCJ apresenta perfil epidemioldgico
proprio e foi associada a exposigao a encefalopatia espongiforme bovina, exigindo
distingdo conceitual e de vigilancia.

No Brasil, a DCJ integra a¢des especificas de vigilancia. O Ministério da Saude
disponibiliza protocolo de notificagéo e investigacdo e, em agosto de 2026, publicou
atualizacao referente a exames laboratoriais relacionados a DCJ e a vDCJ®. Essa
atualizacao reforca a necessidade de integracao entre servigos clinicos, laboratérios
de referéncia e vigilancia epidemioldgica.

Fenétipo Clinico e Deméncia Rapidamente Progressiva

O quadro tipico combina declinio cognitivo rapidamente progressivo com
manifestagcdes neurolégicas multifocais. Mioclonias, ataxia, disturbios visuais, sinais
piramidais e extrapiramidais, alteragdes comportamentais e, em fases avangadas,
mutismo acinético compdéem o espectro classico. A ordem de aparecimento é
variavel, e apresentagdes focais ou atipicas podem atrasar o reconhecimento® 2.

A categoria clinica de deméncia rapidamente progressiva deve acionar
investigacdo ampla. Encefalites autoimunes, encefalites infecciosas, encefalopatia
de Hashimoto, neoplasias, toxicidade medicamentosa, disturbios metabdlicos,
doenca de Alzheimer de evolucdo rapida, deméncia com corpos de Lewy,
degeneracdo corticobasal e estado de mal ndo convulsivo podem mimetizar a
DCJ*2,2°, A prioridade é nao perder causas trataveis enquanto se obtém RM, EEG,
LCR e demais exames dirigidos.

Aprogressao temporal é informativa, mas ndo absoluta. Alguns subtipos de DCJ
apresentam curso mais prolongado e menor frequéncia de achados considerados
classicos. Estudo multicéntrico recente mostrou que pacientes com positividade
isolada de RT-QuIC, sem 14-3-3 positiva, apresentaram duragao mediana maior e
menor frequéncia de complexos periddicos, ilustrando a relagdo entre biologia da
doenca, velocidade de neurodegeneragao e expressdo dos biomarcadores?®'.
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Ressonancia Magnética e o Sinal de Restrigao a Difusao

ARM cerebral tornou-se um dos pilares da investigagao. O estudo multicéntrico
do MRI-CJD Consortium demonstrou valor diagndstico de hipersinal em pelo menos
duas regides corticais entre temporal, parietal e occipital ou em caudado e putamen
nas sequéncias FLAIR/DWI, contribuindo para a incorporagdo da RM aos critérios
clinicos®. A restricdo a difusdo, frequentemente descrita como cortical ribboning,
pode surgir precocemente e deve ser interpretada em conjunto com mapas ADC.

Metanalise de 15 estudos, totalizando 1.144 pacientes com DCJ esporadica,
estimou sensibilidade e especificidade agrupadas da DWI em aproximadamente
91% e 97%, respectivamente, para diagndstico entre pacientes com deméncia
rapidamente progressiva®?. Esses resultados demonstram desempenho elevado,
mas nao eliminam diagnésticos diferenciais: encefalite, estado de mal epiléptico,
hipéxia e alteragées metabdlicas podem produzir restrigao cortical.

RT-QuiC e Biomarcadores do Liquido Cefalorraquidiano

A RT-QuIC representa a principal mudancga laboratorial no diagnéstico ante
mortem. O método amplifica a atividade de semeadura da proteina priénica anormal
em substrato recombinante e, diferentemente de marcadores de dano neuronal,
aproxima-se biologicamente do processo especifico da doenga. Estudos de
segunda geracao demonstraram alta sensibilidade e especificidade, e a técnica foi
incorporada aos critérios diagndsticos internacionais revisados?,®.

Em validagdo multicéntrica publicada em 2022, a RT-QuilC apresentou
sensibilidade de 91,6% e especificidade de 100% no subconjunto avaliado, enquanto
os critérios internacionais revisados alcangaram sensibilidade superior aos critérios
anteriores’. Metandlise em rede de biomarcadores de LCR identificou a RT-QuIC
como o marcador de maior especificidade e entre os de maior sensibilidade?.

Dados de pratica clinica de 2025 reforcam essa superioridade. Em coorte
multicéntrica espanhola, a RT-QulC apresentou sensibilidade de 92,1% e
especificidade de 98,9%, comparadas a 73,0% e 62,8% para proteina 14-3-3'. O
estudo mostrou ainda que a discordancia entre os testes pode carregar informacgéo
fenotipica: positividade isolada de RT-QulC associou-se a um curso menos agressivo
e a menores niveis de marcadores de dano neuronal.

A proteina 14-3-3 deve ser compreendida como marcador de lesdao neuronal
rapida, e ndo marcador especifico de prion. Pode estar elevada em outras
encefalopatias agudas, eventos vasculares, encefalites e crises prolongadas. A tau
total, neurofilamento de cadeia leve, enolase neurbénio-especifica, S100B e outros
analitos também refletem neurodegeneracédo e podem complementar a avaliagéo,
mas nenhum substitui isoladamente a integragéo clinica. Revisdes publicadas em
2026 reforgam a centralidade dos ensaios de amplificagdo de sementes e apontam
a aproximagdo de biomarcadores sanguineos da aplicagdo clinica, ao mesmo
tempo em que defendem painéis multimarcadores e estratégias multidmicas para
diagndstico, progndstico e monitoramento®,®.
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Assim, o raciocinio atual desloca-se de um modelo centrado em 14-3-3 para
uma arquitetura multimodal: RT-QulC como evidéncia altamente especifica de
atividade de semeadura priénica, RM como marcador de padrao neuroanatémico de
lesdo, biomarcadores de dano como suporte e EEG como marcador neurofisiolégico
dinamico?®,%.

Eletroencefalografia: do Padrao Classico a Interpretagao
Contemporanea

O EEG possui importancia histérica e permanece clinicamente util. O padrao
classico consiste em complexos periédicos de ondas agudas, frequentemente
generalizados,comperiodicidade aproximadade umsegundoemfases estabelecidas.
Estudo cego classico demonstrou sensibilidade de 67% e especificidade de 86%
para esses complexos, com excelente concordancia interobservadores®. A principal
limitagdo € a sensibilidade: parcela relevante dos pacientes nunca apresenta o
padréo tipico ou o apresenta apenas em determinada janela temporal.

A terminologia neurofisiolégica contemporanea favorece a descrigdo
morfolégica e topografica das descargas periddicas, evitando interpretar
automaticamente a periodicidade como equivalente a DCJ. Descargas periédicas
generalizadas podem ocorrer em encefalopatias metabdlicas, andxicas,
téxicas, autoimunes e em contextos relacionados ao espectro ictal-interictal.
Consequentemente, o valor do EEG aumenta quando o tragado é interpretado em
relagédo a velocidade da sindrome clinica, a RM e aos biomarcadores.

Apresentacbes focais sao particularmente desafiadoras. Ha relatos de
descargas lateralizadas, crises focais, epilepsia parcial continua e padrées
inicialmente assimétricos?®*. O EEG precoce pode mostrar apenas lentificacao
difusa ou focal e descargas esporadicas, antes do aparecimento de periodicidade
generalizada.

Estudo publicado em 2025 analisou descargas epileptiformes precoces em
nove pacientes com subtipo classico de DCJ esporadica e identificou descargas
esporadicas predominantemente centro-sagitais em parte dos casos antes ou em
associagdo com padrdes periddicos'. Embora a amostra seja pequena e o achado
ainda ndo constitua critério diagndstico estabelecido, o estudo reforga a hipotese de
uma evolucao eletroencefalografica temporal.

Do ponto de vista assistencial e neurofisioldgico, registros seriados podem
ser uteis quando a suspeita € elevada e o primeiro EEG é inespecifico. O exame
também contribui para o diagndstico diferencial de estado de mal n&o convulsivo,
condicao tratavel que pode coexistir com ou mimetizar encefalopatia rapidamente
progressiva. A interpretacdo deve evitar tanto o erro de excluir DCJ pela auséncia
de complexos peridédicos quanto o erro inverso de diagnosticar DCJ apenas pela
presencga de descargas periodicas.
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Critérios Diagnésticos e Integragao Multimodal

A evolugédo dos critérios diagnésticos espelha a evolugdo tecnolégica. A
inclusdo de padrées de RM em 2009 ampliou a capacidade de diagndstico ante
mortem®. Posteriormente, a incorporagdo de cortical ribboning e RT-QulC aos
critérios da rede internacional de vigilancia elevou substancialmente a sensibilidade.
Na validacdo de 2022 com 501 casos autdpsia-confirmados e 146 ndo casos, a
sensibilidade dos critérios revisados foi 92,2%, comparada a 77,5% dos critérios
anteriores, sem reducgao significativa da especificidade global’.

Esse desempenho nao significa que todo paciente necessite apresentar
simultaneamente EEG tipico, RM tipica, 14-3-3 positiva e RT-QuIC positiva. A
expressao dos testes varia conforme subtipo molecular, duracdo, idade e intensidade
dalesao neuronal. Coorte neuropatoldgica multicéntrica publicada em 2026 mostrou,
em um subtipo cortical raro, positividade de RT-QuIC inferior a observada nas formas
classicas e diferengas marcantes na frequéncia de complexos periédicos, reforgando
que o fendtipo molecular modifica o desempenho dos exames?®. A estratégia mais
robusta é probabilistica e integrada, atribuindo maior peso a achados altamente
especificos e mantendo atengéo a resultados discordantes.

A confirmagéo definitiva continua associada a demonstragcao neuropatolégica
e/ou imunohistoquimica de doencga priénica em tecido cerebral, quando realizada.
Entretanto, a combinagao de clinica, RM e RT-QulC permite elevado grau
de confianca diagndstica em vida, frequentemente suficiente para decisbes
assistenciais, vigilancia e planejamento de cuidados’ ’.

Tratamento e Perspectivas Terapéuticas

Nao existe, at¢é o momento, terapia modificadora comprovadamente
eficaz para DCJ. Revisdo sistematica de manejo farmacoldgico concluiu que as
intervengdes estudadas ndo demonstraram aumento consistente de sobrevida™.
Ensaios controlados com quinacrina e doxiciclina ndo demonstraram beneficio de
sobrevida, apesar de plausibilidade experimental e sinais observacionais prévios',*s.

Essa realidade desloca parte do interesse para individuos assintomaticos
portadores de variantes patogénicas em PRNP, nos quais uma intervencao
preventiva ou pré-sintomatica poderia teoricamente ocorrer antes da perda
neuronal irreversivel. Contudo, seguranga, biomarcadores de progressao, definigao
do momento de tratamento e raridade das doencgas pridnicas continuam sendo
barreiras importantes para ensaios.

Biosseguranca e Prevengao da Transmissao latrogénica

A biosseguranca deve ser baseada em risco e ndo em medo. O Ministério da
Saude informa que nao ha evidéncia de transmissao da DCJ esporadica pelo ar ou
pelo contato social e cotidiano, incluindo vestimentas, utensilios, abrago ou beijo*.
Portanto, precaucdes de isolamento incompativeis com as vias conhecidas podem
aumentar o estigma sem beneficio assistencial.

426

G ojnydoD




A Saude Publica e o Bem-Estar da Sociedade - Vol. 11

O cenario muda quando instrumentos entram em contato com tecidos de
alta infectividade, especialmente o sistema nervoso central e estruturas oculares
especificas. Orientagdes atuais do Centers for Disease Control and Prevention
recomendam métodos especiais de descontaminagdo para instrumentos
potencialmente expostos, combinando hidréxido de sdédio ou hipoclorito de sdodio
em concentragbes definidas com autoclavagem sob condigbes especificas, além de
descarte/incineragéo de materiais descartaveis contaminados conforme o risco®@.

A equipe deve identificar precocemente procedimentos prévios e futuros
que possam envolver tecidos de risco, comunicar o servico de processamento
de produtos para saude e seguir protocolos institucionais e nacionais. O objetivo
€ prevenir transmissao iatrogénica sem criar barreiras indevidas ao cuidado.
Instrumentos neurocirdrgicos e dispositivos que penetram tecidos de alta
infectividade merecem atencgao particular, sobretudo quando a suspeita diagndstica
surge apo6s procedimento invasivo.

Cuidado Multiprofissional, Enfermagem e Cuidados Paliativos

A rapida perda de autonomia exige organizagdo assistencial antecipada.
O cuidado deve abordar mobilidade, risco de quedas, disfagia, broncoaspiracgéo,
integridade cutanea, eliminagdes, sono, agitagdo, mioclonias, crises, comunicagao,
nutricdo e conforto. A progressdo em semanas ou meses pode tornar planos
convencionais de reabilitagdo inadequados; metas devem ser revistas
frequentemente e orientadas pela proporcionalidade terapéutica.

Revisao sobre cuidados paliativos em DCJ destaca que o diagndstico precoce
facilita acesso oportuno a servigos de cuidados paliativos e planejamento de fim de
vida'”. O cuidado pode ocorrer em enfermaria neurolégica, unidade geral, hospice,
instituicdo de longa permanéncia ou domicilio, e a transi¢do entre cenarios deve ser
coordenada para evitar descontinuidade.

A enfermagem ocupa posi¢cdo estratégica por permanecer préxima do
paciente e da familia durante mudancas rapidas do estado neurolégico. Intervengdes
incluem avaliagao sistematica de conforto, prevencgao de lesdes, manejo de disfagia
e secregdes em conjunto com a equipe, administragdo segura de medicamentos
sintomaticos, observagcao de crises e mioclonias, comunicagdo de mudancas,
educacao sobre vias reais de transmissao e apoio ao cuidador. Literatura especifica
de enfermagem, embora menos recente e metodologicamente limitada, converge
para cuidado centrado em conforto, seguranga e familia®”,%.

A comunicacao deve reconhecer a singularidade de uma doenca rara, fatal
e potencialmente transmissivel em circunstancias especificas. Familias podem
experimentar medo de contagio, culpa, incerteza genética e sofrimento diante
da deterioracdo acelerada. Explicar que o convivio cotidiano nao constitui risco
conhecido é parte do cuidado e da redugdo do estigma. Nos casos genéticos,
aconselhamento especializado deve ser oferecido sem pressupor que familiares
desejem realizar teste preditivo.
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Planejamento antecipado de cuidados deve ser iniciado enquanto a pessoa
ainda possui capacidade decisoria, quando possivel. Discussdes sobre local de
cuidado, alimentacgao artificial, hospitalizagées, tratamento de infecgbes, reanimagao
cardiopulmonar e controle de sintomas devem ser individualizadas, documentadas
e revisitadas. A abordagem paliativa ndo representa abandono terapéutico; constitui
tratamento ativo do sofrimento em uma doenga para a qual ainda ndo ha terapia
curativa.

DISCUSSAO

A literatura contemporanea demonstra que a principal transformagao na DCJ
ocorreu no diagndstico ante mortem. O modelo histérico, dependente de fenétipo
clinico, EEG e marcadores inespecificos de lesdo neuronal, foi substituido por uma
integracdo em que RM-DWI e RT-QulC possuem papel central. Essa mudancga
nado torna os métodos anteriores obsoletos; redefine sua fungdo. O EEG fornece
informagéao funcional e temporal, enquanto 14-3-3 e tau expressam intensidade de
dano neuronal. RT-QuIC, por sua vez, investiga atividade de semeadura pridnica e
apresenta especificidade muito superior aos marcadores de lesao’,*',%,

A RM apresenta excelente desempenho agrupado, mas sua interpretagédo
depende de técnica e experiéncia. A DWI deve ser avaliada junto ao ADC para
distinguir restricdo verdadeira de efeitos de brilho T2. A distribuicdo anatomica
também importa. O padrao cortical e estriatal tipico aumenta a suspeita, enquanto
envolvimento limbico isolado, edema acentuado ou padrdes vasculares podem
sugerir diagnoésticos alternativos®.

A RT-QuIC tornou-se o biomarcador de maior impacto por combinar alta
especificidade com sensibilidade elevada. Entretanto, resultados negativos nao
excluem completamente doenga pribnica. Subtipos moleculares, qualidade da
amostra, sangue no LCR e caracteristicas técnicas podem interferir. A literatura
recente demonstra heterogeneidade de desempenho entre subtipos e reforgca a
necessidade de padronizacao; revisdo de 2026 destaca ainda que biomarcadores
diagndsticos e prognésticos serdo essenciais para futuros ensaios terapéuticos e
para estagios pré-clinicos?,,%. Por isso, o teste deve ser interpretado dentro de um
sistema diagndstico, e ndo como substituto do raciocinio clinico.

No EEG, a principal mudanca conceitual € abandonar uma leitura binaria
entre ‘EEG tipico’ e ‘EEG néo tipico’. A atividade cerebral evolui com a doenca.
Lentificagcdo, assimetria, descargas focais, descargas periodicas lateralizadas
e, posteriormente, generalizacdo podem ocorrer'',?®. A realizacdo seriada é
particularmente defensavel quando ha duvida com estado de mal ndo convulsivo ou
quando o primeiro exame foi precoce.

Do ponto de vista terapéutico, a evidéncia continua frustrante. Ensaios com
quinacrina e doxiciclina nao alteraram a sobrevida, e a revisao sistematica disponivel
nao identificou opgédo farmacolégica com beneficio comprovado™™'°. A pesquisa
atual busca alvos mais préximos da biologia priénica, incluindo reducao de PrP’e.
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Revisdo multidimensional de 2026 confirma que, apesar do avango diagndstico,
persistem desafios substanciais para intervengéo precoce e tratamento efetivo®. O
sucesso futuro pode depender de identificar individuos antes da neurodegeneragéo
avangada, o que torna biomarcadores pré-sintomaticos e coortes genéticas areas
estratégicas.

Enquanto terapias modificadoras n&o se tornam disponiveis, a qualidade do
cuidado constitui desfecho central. Arapida progressao exige que cuidados paliativos
sejam introduzidos precocemente, ndo apenas nas ultimas horas de vida'’. Controle
de sintomas, prevengéao de sofrimento, comunicagao, apoio a familia e planejamento
antecipado sao intervengdes ativas e baseadas em necessidade.

IMPLICAGOES PARA A PRATICA CLINICA E ASSISTENCIAL

A suspeita de DCJ deve ser considerada em toda sindrome de declinio
cognitivo ou neuroldgico rapidamente progressivo, especialmente quando
associada a mioclonias, ataxia, altera¢des visuais, sinais piramidais/extrapiramidais
ou mutismo acinético. A investigacao deve ocorrer paralelamente a exclusao de
causas trataveis.

A RM com DWI/ADC e a RT-QulC devem ocupar posigao prioritaria quando
disponiveis. EEG e biomarcadores de dano neuronal devem ser interpretados como
componentes complementares. EEG seriado é justificavel quando o registro inicial
€ inespecifico ou ha duvida sobre fenémenos ictais.

Servicos de EEG devem diferenciar claramente eletrodos de superficie de
procedimentos invasivos. O contato rotineiro com pacientes ndo exige isolamento
especial além das precaugdes padrio; protocolos pridénicos especificos concentram-
se em tecidos e instrumentos de risco.

Cuidados paliativos devem ser integrados precocemente. A enfermagem deve
participar do planejamento de sintomas, seguranga, prevengao de complicagoes,
educacao familiar, comunicagéo e transigdo de cuidados.

Instituicdes devem manter protocolo para suspeita de doencga pridnica,
envolvendo neurologia, controle de infec¢do, centro de material e esterilizagao,
laboratério, vigilancia epidemiolégica e gestéo de risco.

LIMITAGOES

Esta revisdo possui natureza bibliografica critico-narrativa e nao pretende
estimar efeito agrupado nem reproduzir uma revisao sistematica. A heterogeneidade
de subtipos moleculares, critérios diagndsticos, técnicas de RT-QulC, protocolos
de RM e terminologia eletroencefalografica limita comparagbes diretas. A
literatura de enfermagem e cuidados paliativos especifica para DCJ é menor e
mais antiga que a literatura diagnéstica, o que reduz a forga das recomendagdes
assistenciais especificas. A execugao integral das estratégias em todas as bases,
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com deduplicagao e fluxograma PRISMA quantitativo, devera ser realizada caso o
manuscrito seja convertido em revisao integrativa ou sistematica formal.

CONSIDERAGOES FINAIS

Adoencade Creutzfeldt-Jakob permanece uma enfermidade rara, rapidamente
progressiva e fatal, mas seu diagndstico em vida tornou-se substancialmente mais
preciso. Aintegragéo entre fenétipo clinico, RM com DWI/ADC e RT-QuIC constitui o
nucleo do paradigma contemporaneo, enquanto EEG, proteina 14-3-3, tau e outros
biomarcadores fornecem informagdes complementares sobre atividade cerebral e
intensidade de neurodegeneracao. A auséncia de complexos peridédicos no EEG ou
de 14-3-3 positiva nao exclui a doenca, sobretudo em apresentagdes precoces ou
de evolugdo menos agressiva.

O reconhecimento precoce deve caminhar simultaneamente com a exclusao
de causas ftrataveis de deméncia rapidamente progressiva. Nao ha terapia
modificadora comprovadamente eficaz, tornando fundamentais o controle de
sintomas, os cuidados paliativos precoces, o planejamento antecipado e o apoio
familiar. A biosseguranga deve ser rigorosa para tecidos e instrumentos de risco,
mas proporcional as vias conhecidas de transmisséao, evitando estigma e isolamento
indevido.

No contexto brasileiro, a atualizagdo dos fluxos laboratoriais e de vigilancia
em 2026 reforga a necessidade de redes articuladas entre assisténcia, laboratérios
de referéncia e saude publica. Persistem lacunas importantes em terapias
modificadoras, biomarcadores pré-sintomaticos, acesso equitativo a RT-QuIC e
estudos contemporéneos de enfermagem e cuidado familiar. A resposta a DCJ,
portanto, exige simultaneamente preciséo diagnéstica, seguranga técnica e cuidado
centrado na pessoa.
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