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_Resumo

As infecdes TORCH sdo causa de perturbagdo neurossensorial grave no
feto e recém-nascido, podendo ser causa ou associar-se a paralisia cere-
bral (PC). Os registos do Programa de Vigilancia Nacional da Paralisia Ce-
rebral (PVNPC) foram usados para identificar e caracterizar, aos 5 anos de
idade, as criangas com PC e infegdo TORCH, nascidas em 2001-2010, e es-
timar a frequéncia desta associagdo em Portugal. Foi estimada a prevalén-
cia da associagéo da PC a infegdo TORCH em 5,8% (IC95% 4,64-7,29). Os
agentes infeciosos mais frequentemente registados foram: citomegalovirus
(45 casos), virus da imunodeficiéncia humana (15 casos) e Treponema palli-
dum (6 casos), a grande maioria em criancas nascidas em Portugal. Nas
criangas com PC e infegado TORCH predomina o tipo clinico de PC espas-
tica bilateral com 4 membros afectados, sendo frequentes morbilidades e
défices associados. Na ressonancia magnética encefélica é mais frequen-
te 0 predominio das lesdes do 1° e 2° trimestres da gestagao. A prevencao
primaria, parece ter maior potencial de sucesso quando pré-natal, no inicio
da gestacgao ou na transmissao perinatal. A elevada suspeigao clinica e epi-
demiolégica podera aumentar o sucesso da prevencgéo terciaria. Os dados
da vigilancia epidemiolégica nacional ajudam a entender e aplicar estraté-
gias de prevencéo na PC associada a infegdo TORCH.

_Abstract

TORCH infection causes severe foetal and neonatal disease and neurolo-
gical disorders, such as cerebral palsy (CP) may occur. Data from the
Portuguese National Surveillance of Cerebral Palsy (PVYNPC) are used
to characterize, at 5 years of age, children with CP born 2001-2010 with
TORCH infection and to estimate the prevalence of the the association in
Portugal. The prevalence of the association of CP with TORCH infection
was estimated in 5.8% (95%Cl 4.64-7.29). The infeccious agents most
frequently registered were cytomegalovirus (45), HIV (15) and Treponema
pallidum (6), the large majority are children born in Portugal. The predo-
minant clinical type in children with CP and TORCH infection is bilateral
spastic CP with 4 affected limbs, frequently with associated morbidity
and functional impairments. Cranial magnetic ressonance shows mostly

predominant lesions originated in the 1st and 2nd trimester of pregnancy.
These results highlight the potential for primary prevention, with higher
potential for success in cases of either prenatal or early gestational
infection or perinatal transmission; high clinical and epidemiological
suspition can increase the success of terciary prevention. Data from
national epidemiologic surveillance contribute to better understand and
implement strategies to prevent CP associated to TORCH infection.

_Introdugéo

A paralisia cerebral (PC) é um conjunto amplo de condigbes
clinicas permanentes, mas nao inalteraveis, com afectacao
da fungdo motora, movimento e/ou postura, devidas a
interferéncia/lesdo/anomalia ndo progressiva do desenvolvi-
mento do cérebro imaturo (Surveillance of Cerebral Palsy
in Europe - SCPE) (). E a deficiéncia motora mais comum
na infancia, persistindo na adolescéncia e idade adulta.
Condiciona esforco familiar e social relevantes e um gasto
avultado de recursos.

A vigilancia epidemioldgica da PC proporciona um indicador
importante dos cuidados de satde maternos e perinatais (2).
Portugal conta desde 2006 com o Programa de Vigilancia
Nacional da Paralisia Cerebral (PVNPC), o primeiro registo
de PC com dimensao nacional na Europa, associado desde
2007 a SCPE e, desde 2016, ao Joint Research Centre da
Comissao Europeia, integrando a Plataforma Europeia de
Registos de Doencas Raras. Desde abril de 2018, o Instituto
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Nacional de Saude Doutor Ricardo Jorge integra o consércio
que suporta o PVNPC, contribuindo para a vertente cientifica

e a articulacdo com outros programas de registo e vigilancia.

A associacdo da PC com infecdo por citomegalovirus (CMV)
estd estudada (3), mas a associagao ao conjunto das infecdes
TORCH carece de caracterizacdo quanto a sua frequéncia,
gravidade clinica e funcional, e factores de risco associados.

_Objetivos

Caracterizar as criangas com PC nascidas na década de 2001-

2010 com infecdo TORCH e estimar a frequéncia da associagao.

_Métodos

O PVNPC desenvolve a vigilancia activa de casos de PC em
Portugal, fazendo o seu registo e caracterizagdo na idade reco-
mendada de 5 anos de idade, seguindo o protocolo comum da
SCPE (), que inclui a definicdo e classificacdo da PC, instru-
mentos de avaliagdo funcional, imagioldgica (5) e de morbilida-
de associada. Para os efeitos deste estudo, consideraram-se
infecdes TORCH as definidas pela Rede Nacional de Vigilan-
cia Laboratorial e Clinica de Infegdes Congénitas (TORCHnet)
(6). Foram estudados os casos de PC notificados ao PVYNPC
até setembro de 2018, nascidos em 2001-2010, avaliados em
2006-2016. Foram estimadas proporcoes e odds ratio (OR)
com intervalos de confiaga de 95% (IC95%); compararam-se
proporgdes com testes qui-quadrado e exato de Fisher, confor-
me adequado. Foram usados os programas IBM SPSS Statis-
tics V25 e OpenEpi (7).

_Resultados

Foram notificadas ao PVNPC 1731 criangas com PC nascidas
entre 2001 e 2010, 125 nao nascidas em Portugal (7,2%).
Obteve-se informacao sobre infecdo TORCH em 1202/1731
casos (69,4%), 60/1202 ndo nascidas em Portugal (5,25%).
Identificaram-se 70/1202 criangcas com registo de infecéo
TORCH (5,8%; 1C95% 4,64-7,29), correspondendo a 63/1142
nascidos em Portugal (5,5%; 1C95% 4,34-7,0) e 7/60 né&o
nascidos em Portugal (11,7%; 1C95% 5,77-22,18) (p=0,047).

As infecdes identificadas estao referidas na tabela 1. Os agen-
tes mais frequentemente registados foram o CMV (45 casos
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[40 nascidos em Portugal], 3 em coinfecao), o VIH (15 casos

/I) \\,

[13 nascidos em Portugal], 2 em coinfecdo) e o Treponema
pallidum (6 casos, todos nascidos em Portugal).

A ressonancia magnética (RM) encefalica (802/1202 casos)
revela padroes de lesdo diferentes (p<0,001), sendo nas
criangas com PC e infe¢do TORCH mais frequentes as lesdes
do 1° e 2° trimestres (anomalias congénitas) (40% vs. 11,7%) e
as classificadas em Diversos (32,5% vs. 10,2%) (tabela 2). O
padrdo de tipos clinicos de PC é diferente (p=0,002), sendo
mais frequente nas criangas com infe¢do TORCH a PC espas-
tica bilateral com afectac@o de 4 membros (569,4% vs. 35,9%;
OR 2,6; 1C95% 1,59-4,32). A epilepsia é mais frequente nas
criancas com PC e infegdo TORCH (55,6% vs. 43,6%; OR 1,6
IC95% 0,97-2,72; p=0,042). Sao também mais frequentes e
mais graves os défices neurossensoriais e cognitivo.

As criangas com PC e infecao TORCH nasceram mais frequen-
temente de maes mais jovens (p=0,001), de gestagao de termo
e leves para a idade gestacional (37% vs. 17%; p<0,001).

Tabela 1: 2 Agentes de infe¢des TORCH identificadas em crian-
¢as com paralisia cerebral nascidas em 2001-2010,
registadas no Programa de Vigilancia Nacional da
Paralisia Cerebral.

Agentes referidos no registo n %
Citomegalovirus (CMV) 42 60
CMV + Virus da Imunodeficiéncia Humana 2 2,9
CMV + Virus da rubéola 1 1,4
Virus Herpes simplex 2 2,9
Virus da Imunodeficiéncia Humana 12 171
Virus da rubéola 2 2,9
Treponema pallidum 6 8,6
Toxoplasma gondii 1 1,4
Apenas referida infe¢do do grupo TORCH 2 2,9

Total 70 100
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Classificagao da ressonancia magnética em criangas com paralisia cerebral

nascidas em 2001-2010, registadas no Programa de Vigilancia Nacional da
Paralisia Cerebral com e sem referéncia a infe¢do TORCH.

Padrao predominante de lesdo na ressonancia magnética Infegéo TORCH| | Néo Infegéo TORCH
(n=40) (n=762)
A - Malformag6es: padrbes do 1° e 2° trimestres 16 (40%) 89 (11,7%)
B - Lesdo predominante da substancia branca: padrées precoces 4 (10%) 309 (40,6%)
do 3° trimestre
C - Lesédo predominante da substancia cinzenta: padrées tardios 6 (15%) 243 (31,9%)
do 3° trimestre
D - Diversos (miscellaneous) 13 (32,5%) 78 (10,2%)
E - Normal 1(2,5%) 43 (5,6%)

Classificagdo da ressonancia magnética em idade pos-neonatal, baseada no padrao predominante de lesdo que possa
provocar o padréo clinico predominante da paralisia cerebral ®),

_Discusséo

A prevaléncia de infecdo TORCH registada em Portugal nas
criangas com PC foi de cerca de 6%, possivelmente mais
frequente entre 0s casos nédo nascidos em Portugal. Em
Portugal existem dados actuais e abrangentes referentes a
infecao congénita e perinatal por CMV na populagao geral de
recém-nascidos, estimada em 6,6x10° (IC95% 4,81-8,92) (),
Apesar de ser uma estimativa refrente apenas a CMV e de
reflectir provavelmente subdiagnéstico e subnotificagao, é a
infecao TORCH mais frequente, sugerindo que, nas criangas
com PC, a associacdo é muito mais frequente do que na
populagdo em geral.

Existe a percepgao de que, no seu conjunto, infecao TORCH
seja uma condicao subdiagnosticada, quer na populacdo em
geral quer nas criancas com PC, pois ¢é de dificil confirmacéo,
particularmente quando se investiga tardiamente a etiologia da
PC, dada a heterogeidade e caracter multifactorial dos agen-
tes, da apresentacéo clinica e do padrao neuroimagiolégico.

A PC espastica bilateral com afectacdo de 4 membros é o
tipo clinico mais frequente nas criangas com infecao TORCH
(59,4%), estimando-se que esta forma muito grave de PC
tenha uma possibilidade cerca de 2,5 vezes maior de ocor-
rer quando a PC se associa a infecdo TORCH. Apesar de
se tratar do tipo clinico tipico da crianga com PC nascida a
termo (4), estas criancas com PC e infe¢cdo TORCH raramen-
te apresentam clinica de hipdxia perinatal e a RM mostra

maioritariamente lesbes predominantes com origem no 1°
e no 2° trimestres da gestagéo, sugerindo o efeito directo e
precoce dos agentes no encéfalo em desenvolvimento.

Os agentes registados mais frequentemente (CMV, VIH, sffilis)
sugerem poder haver potencial de prevencao da transmisséao
vertical e da gravidade da afecé@o se houver diagnéstico e tra-
tamento precoces. As lesdes encontradas na RM (vide supra)
sugerem maior potencial de sucesso se o tratamento ocorrer
precocemente, antes ou no inicio da gestacdo; no entanto,
nas situacdes de risco ou de certeza de transmissao perinatal
(sifilis, VIH, CMV), o tratamento especifico logo apds o nasci-
mento podera estar fortemente recomendado. As caracteristi-
cas identificadas que potencialmente permitiriam identificar
gestacdes e criangas em risco (méaes jovens, recém-nascidos
de termo e leves para a idade gestacional, anomalia congéni-
ta encefalica) abrem alguma expetativa de poderem contribuir
para o diagnostico e para a intervencao precoces.

_Conclusdes

Sendo a proporgao de casos graves de PC mais frequente
do que nas criancas com PC sem infecdo TORCH, é impor-
tante haver elevada suspeicéo clinica e epidemiolégica para
permitir a sua prevengao (primaria e secundaria) e iniciar
precocemente a intervencao de reabilitacdo. A vigilancia epi-
demioldgica da PC permite obter informacao rigorosa para
auxiliar a suspeicéo clinica e a planificacdo de cuidados.
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