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RESUMO

Objetivo

Avaliar o estado sorolégico contra rubéola de uma amostra, representativa e ran-
domizada, de puérperas e seus filhos durante a campanha de vacinacéo.
Métodos

Estudo transversal de amostra representativa e randomizada de puérperas e recém-
-nascidos, durante campanha de vacinacdo, e inquérito sobre antecedente de

doenca e vacinas. Nas criancas, a dosagem de IgG contra rubéola foi repetida aos
9 meses de vida.

Resultados

Noventa e duas puérperas e 51 recém-nascidos foram avaliados. A menor posi-
tividade (66,6%), foi encontrada entre as mulheres com menos de 20 anos, e a
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maior (90,4%), entre as com 30 ou mais anos de idade. Houve forte correlacdo
entre IgG da mae e do recém-nascido. Entre as mulheres com antecedentes de
doenca exantematica, os valores médios de IgG foram significativamente maiores.
A maioria das maes (62,0%) nao sabia informar se tinha recebido vacina anterior-
mente. Aos nove meses, nenhuma das criancas avaliada apresentou IgG de-
tectavel.

Conclusao

E necessério avaliar a soroprevaléncia em mulheres em idade fértil e com menos
de 20 anos, pois esse grupo acumula suscetiveis.

Termos de indexacdo: Estudos soroepidemiolégico. Recém-nascido. Rubéola.
Vacinas.

ABSTRACT

Objective

The present study evaluated the serological status of a representative and
randomized sample of puerperae and their children to rubella during a vaccination
campaign.

Methods

This is a cross-sectional study of a representative and randomized sample of
puerperae and newborns during a vaccination campaign that investigated their
disease and vaccination histories. In children, the IgG titer against rubella was
repeated at 9 months of age.

Results

A total of 92 puerperae and 51 newborns were evaluated. The lowest positive
status (66.6%), was found among women aged less than 20 years, and the highest
(90.4%), among those aged 30 years or older. There was a strong correlation
between mothers’ and newborns’ IgG. Among women with a history of
exanthematous illness, mean IgG values were significantly higher. Most mothers
(62.0%) did not know whether they had been vaccinated. At nine months, none
of the children had detectable IgG levels.

Conclusion

It is necessary to evaluate the seroprevalence of women in childbearing age since
this group is very vulnerable.

Indexing terms: Soroepidemiologic studies. Infant, newborn. Rubella. Vaccines.

INTRODUCAO

A prevaléncia de anticorpos contra a rubéola
na populacdo brasileira era pouco conhecida na
década de 1980. Alguns estudos mostraram que a
prevaléncia aumentava nas faixas etérias maiores,
indicando que o virus estava em circulacdo, e que
mulheres em idade fértil estavam expostas’. Em
1992, o Estado de Séo Paulo introduziu o plano de
controle da rubéola e da sindrome da rubéola con-
génita e realizou campanha de vacinacao indis-

criminada com a vacina triplice viral - sarampo
caxumba e rubéola - para criancas entre 12 meses e
10 anos de idade, independentemente de ante-
cedente de doenca ou vacinacao prévia. Nesse
mesmo ano, a sindrome da rubéola congénita e a
rubéola passaram a ser consideradas doencas de
notificacdo compulséria, e a vacina triplice viral foi
introduzida no calendario vacinal para criancas a
partir dos 12 meses. Essas medidas deslocaram a
suscetibilidade e a ocorréncia de casos para as faixas
etarias maiores, tanto em homens como mulheres,
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notadamente no grupo entre 20 e 29 anos, CoOM risco
para as mulheres em idade fértil>. Em 2001, foi reali-
zada campanha para imunizacdo de mulheres em
idade fértil - de 12 a 39 anos -, e, em 2005, uma se-
gunda dose de vacina contra sarampo, caxumba e
rubéola passou a fazer parte do calendario. Entre-
tanto, a cobertura vacinal da campanha de 2001
nao foi satisfatoria, o que levou ao acimulo de susce-
tiveis e contribuiu para o surto de rubéola em 2006
e 2007

No ano de 2006, houve aumento significativo
do numero de casos confirmados de rubéola, ca-
racterizando surtos nos Estados do Rio de Janeiro e
de Minas Gerais. Em 2007, a disseminacao do virus
ocorreu por todo o ano em 20 dos 27 estados,
somando 8 156 casos confirmados, distribuidos
principalmente nas regides Sudeste, Sul, Nordeste e
Centro-Oeste. Em 2008, uma campanha nacional
foi desencadeada com o objetivo de interromper a
transmissao endémica do virus por meio da vacinacdo
de homens e mulheres com idade entre 20 e 39
anos, e cobertura acima de 95%. Em cinco esta-
dos - Maranhéo, Minas Gerais, Mato Grosso, Rio de
Janeiro e Rio Grande do Norte -, além dos adultos,
os adolescentes entre 12 e 19 anos também foram
vacinados*. O municipio de Botucatu, no Estado de
Sao Paulo, participou das campanhas e da implan-
tacdo da vacina triplice viral no esquema de vacinacao
na década de 1990, e, dessa forma, as mulheres
gravidas no ano de 2008 e seus filhos poderiam estar
protegidos contra rubéola e sindrome da rubéola
congeénita, ndo necessitando de nova dose de vacina.
A avaliacdo dessa situacado motivou a realizacao des-
te estudo, que tem como objetivo avaliar a preva-
léncia de anticorpos contra rubéola em puérperas e
seus filhos durante a campanha de vacinacao no
municipio de Botucatu.

METODOS

Estudo transversal de uma amostra repre-
sentativa e aleatéria de puérperas e seus recém-
-nascidos na maternidade do Hospital Regional da
Associacao Beneficente Hospital Sorocabanos

(HRABHS), no periodo de 1° de junho de 2008 a 30
de setembro de 2009. A amostra foi calculada com
base no registro de nascidos-vivos no ano de 2007,
guando nasceram 1 670 criangas, filhos de maes mo-
radoras no municipio, sendo 813 nascidas na mater-
nidade do Hospital Regional da Associacdo Bene-
ficente Hospital Sorocabanos, para o qual foi esti-
mado um numero de 90 mulheres em puerpério
imediato, e que preencheram os seguintes critérios
de inclusdo: gestantes de termo sem intercorréncias
gestacionais; assisténcia médica nos servicos publicos
de sauide do municipio e auséncia de doenca crénica
materna. As pacientes foram selecionadas no pré-
-parto e as elegiveis foram esclarecidas quanto aos
objetivos da pesquisa, convidadas a participar e a
assinar o termo de consentimento livre e esclarecido.

Para avaliacao soroldgica dos recém-nascidos,
foi proposta a relacdo de um recém-nascido para
cada duas puérperas e estimada uma amostra de
50 recém-nascidos para compensar possivel perda
de 10% da amostra. Logo ap6s a inclusdo da mae,
foram selecionados de forma randomizada, com sor-
teio de nUmeros aleatérios, os recém-nascidos a
serem avaliados quanto a presenca de Imunoglo-
bulina G (IgG) contra rubéola ao nascer e aos 9 me-
ses.

A coleta das amostras de sangue das puér-
peras foi feita por venopuncao periférica: foram
coletados 5mL de sangue em tubo especifico, durante
a internagao, sempre que possivel aproveitando o
momento da coleta de outros exames de rotina. A
coleta das amostras de sangue das criancas foi feita
por venopuncao periférica, com 3mL de sangue em
tubo especifico, ao nascimento e entre o primeiro e
o trigésimo dia do nono més de vida. As amostras
sanguineas maternas e das criangas foram imediata-
mente centrifugadas e o soro armazenado em freezer
a -20°C, até o momento das dosagens, que foram
feitas em conjunto no laboratério clinico do Hospital
das Clinicas, utilizando-se, para deteccao de anticor-
pos contra rubéola, do teste quantitativo automa-
tizado VIDAS®RUB IgGll do laboratério bioMérieux.

As maes responderam a um questionario es-
pecifico para informar os dados de interesse para a
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pesquisa, como variaveis dependentes, valores de
anticorpos maternos, dos recém-nascidos, e aos 9
meses de vida.

Foram analisadas as varidveis independentes:
idade gestacional em semanas; idade materna em
faixas etéarias: até 19 anos, de 20 a 29 anos, com 30
anos ou mais; vacinacdo materna; antecedente de
doenca exantematica materna.

Para a comparacao dos niveis séricos de IgG
maternos e dos recém-nascidos nas diferentes faixas
etarias maternas, utilizou-se o teste ndo-paramétrico
de Mann-Whitney. A diferenca entre as proporcoes
foi avaliada pelo teste exato de Fisher bicaudal. O
coeficiente de correlacdo de Pearson foi utilizado
para avaliar a correlacdo entre niveis séricos de IgG
materna e do recém-nascido contra rubéola. Estatis-
ticas foram significativas quando p<0,05. Os dados
obtidos foram processados no pacote estatistico Epi
info (Epi6 versao 6.04d - Centers for Disease Control
and Prevention - Atlanta, EUA). O Comité de Etica
em Pesquisa da Faculdade de Medicina de Botucatu,
com registro no Ministério da Saude desde 30 de
abril de 1997, deu parecer favoravel ao estudo, sob
protocolo n°® 2700/2008, em conformidade com os
padrdes éticos exigidos e com a Declaracdo de
Helsinki revisada.

RESULTADOS

Em 2008, nasceram 1 734 criancas, filhos de
mulheres residentes no municipio, sendo 842 (49,0%)
nascidos na maternidade do HRABHS, onde foi cole-

tado sangue de 92 (11,0%) puérperas e de 51 recém-
-nascidos.

Das 92 mulheres, 75 (81,5%) apresentaram
resultado positivo para deteccdo de IgG contra ru-
béola. Nao houve diferenca quanto a média da idade
gestacional, no parto, segundo a faixa etaria ma-
terna. As Tabelas 1 e 2 apresentam os valores médios
da soroprevaléncia de anticorpos IgG contra rubéola
em maes e recém-nascidos, e a estatistica da com-
paracao entre os grupos, segundo faixa etéaria ma-
terna.

Nao houve diferenca significativa na soropre-
valéncia de IgG contra rubéola em funcdo da faixa
etaria (Tabela 1), porém as puérperas adolescentes
apresentaram menores niveis de IgG em comparacao
as outras faixas etdrias.

Nos recém-nascidos, os valores médios de IgG
nao diferiram conforme a faixa etaria materna (Tabe-
la 2), e tiveram forte correlacdo com os valores mater-
nos, como mostra o Figura 1.

Sessenta e cinco por cento das mulheres ndo
souberam informar se tinham sido vacinadas, e os
niveis de IgG das que sabiam ter sido vacinadas e
das que nao sabiam nao apresentaram diferenca.
Antecedente de doenca exantematica foi referido
por 16% das puérperas, e, nessas, os valores médios
de IgG contra rubéola foram mais elevados (Tabe-
la 3).

Nenhuma das 10 criancas avaliadas aos 9
meses apresentou niveis de IgG contra rubéola de-
tectaveis.

Tabela 1. Soroprevaléncia de anticorpos IgG contra rubéola em puérperas, estratificadas segundo a idade, no HRABHS. Botucatu (SP), 2008.

Puérperas (n)

Faixa etaria Total Proporcao de positivas” Intervalo de confianca 95% Meédia de IgG (U/mL)™"
Positiva Negativa

<20 16 8 24 0.666 47,81- 85,53 61,750

20-29 40 7 47 0.851 74,93 - 95,29 112,850

>29 19 2 21 0.904 77,93 - 100,00 125,316

Total 75 17 92 0.815 73,59 - 89,45 105,107

p>0,05; “p=0,01.

HRABHS: Hospital Regional da Associacdo Beneficente Hospital Sorocabanos; IgG: Imunoglobulina G.

Rev. Ciénc. Méd., Campinas, 20(1-2):15-21, jan./abr., 2011



RUBEOLA, SOROPREVALENCIA DE ANTICORPOS 19

Tabela 2. Soropositividade contra rubéola, segundo valores de IgG,
em recém-nascidos, sendo as médias estratificadas segun-
do a idade materna, no HRABHS. Botucatu (SP), 2008.

Faixa etéaria Média de IgG (Ul/mL) em Numero de
materna recém-nascidos” recém-nascidos
<20 102,213 11

20-29 135,478 23

>29 157,000 8

Total 130,881 41
*p>0,05.

HRABHS: Hospital Regional da Associacdo Beneficente Hospital
Sorocabanos; IgG: Imunoglobulina G.

Tabela 3. Soropositividade contra rubéola, segundo valores de IgG,
em puérperas, e antecedentes de doenca exantematica,
HRABHS. Botucatu (SP), 2008.

Doenca exantematica prévia Média de IgG (U/ml) ~ NUmero

Sim”* 123,671 14
Nao 80,641 78
Total 87,098 92
*0>0,05.

HRABHS: Hospital Regional da Associacdo Beneficente Hospital
Sorocabanos; IgG: Imunoglobulina G.
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Figura 1. Corelacdo entre os valores de IgG materna e IgG do
recém-nascido.

Nota: IgG: Imunoglobulina G.

DISCUSSAO

Na campanha nacional de vacinacdo para
eliminacdo da rubéola entre agosto e setembro de
2008, como estratégia para identificar areas de maior
risco para transmissao e circulacao do virus da ru-
béola, a secretaria de vigilancia em saude prop6s a
visitacdo domiciliar de uma determinada éarea
geogréfica, e obtencao de dados sobre o estado vaci-
nal de 100 pessoas da populacéo residente. Em areas
com 95,0% ou mais de pessoas vacinadas, a
orientacdo era para vacinar apenas as pessoas nao
vacinadas, pois aquela area era considerada bem
vacinada. Areas com menos de 90,0% de pessoas
vacinadas eram consideradas de risco e deveria ser
definida estratégia de vacinacdo. Considera-se que
95,0% das pessoas vacinadas produzam imunidade
contra a rubéola, e com uma cobertura ideal de
vacinacdo de 95,0% a 100,0%, pode-se estimar que
90,2 a 95,0% dessa populacao esteja protegida
contra a doenca, reduzindo a circulacao do virus®.

Os resultados deste estudo revelam que a
maioria das puérperas ndo sabia informar se haviam
sido vacinadas, portanto ndo seria possivel utilizar
essa informacado para definir quem deveria receber
uma nova dose de vacina. A avaliacdo soroldgica
mostrou que 81,5% tinham valores de IgG conside-
rados reagentes, porém esse numero esta abaixo
das taxas ideais, considerando-se cobertura e imuno-
genicidade da vacina. A situacdo mais preocupante
foi encontrada entre as puérperas com menos de 20
anos, pois 34,0% eram soronegativas. E importante
lembrar que esse grupo etario nao estava relacionado
para receber vacina durante a campanha de 2008.

De Azevedo Neto' e colaboradores obser-
varam, nos anos 1990 e 1991, as taxas de soropre-
valéncia entre 77,8 e 83,3% nessa faixa etaria, em
populacdo de homens e mulheres ndo vacinados no
Estado de Sao Paulo’. Naquele periodo, a circulacao
do virus e a falta da vacina no calendario de imuni-
zacoes proporcionavam a observacdo de taxas de-
crescentes de soropositividade do nascimento aos
nove meses, e posterior aumento progressivo, a partir
de 12 meses, atingindo valores proximos a 100,0%
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entre os adultos e idosos. Inagaki et al.> encontraram
taxa maior - 71,2% (69,2-73,2) - em populacdo de
gestantes do Estado do Sergipe, no Nordeste do
Brasil, em 2007, do que as que encontramos para a
faixa etaria dos menores de 20 anos. No presente
estudo, puérperas adolescentes tiveram menores
valores de IgG em comparacao as outras faixas eta-
rias, 0 que sugere que a protecdo aumente com a
idade, seja por terem sido vacinadas e/ou por terem
tido contato com o virus da rubéola anteriormente.
Os valores médios foram maiores entre aquelas que
referiram ter tido doenca exantematica, sem espe-
cificar o tipo, o que reforca a hipétese da circulacdo
do virus anteriormente.

Os recém-nascidos tiveram valores médios de
IgG discretamente maiores, fortemente correlaciona-
dos, sem diferenca segundo a faixa etaria materna,
0 gque se justifica pela passagem transplacentaria
de anticorpos no ultimo trimestre da gestacao, fato
observado para outras doencas®. Nenhuma das crian-
cas reavaliadas aos nove meses apresentou resul-
tado reagente para IgG contra rubéola, independente
do valor ao nascimento, o que coloca esse grupo
em situagao de risco para a doenca em momentos
de circulacdo do virus. Uma limitacdo do estudo foi
0 pequeno numero de criancas avaliadas aos 9 meses
devido a coincidéncia do periodo de coleta com a
pandemia de gripe HIN1, o que levou a maioria das
maes ao nao comparecimento para coleta devido
ao medo de contagio no ambiente hospitalar.

Nenhuma das mées avaliadas neste estudo
apresentou histéria ou sinais de infeccao pela rubéola
na gestacao, e nenhum dos recém-nascidos ava-
liados apresentou sinais de infeccdo congénita pelo
virus da rubéola. As puérperas receberam a vacina
na maternidade durante a campanha, com orienta-
¢ao para nao engravidarem?’s,

A vacinacao contra rubéola busca a erradica-
cado da doenca e de sua forma mais temida, a sin-
drome da rubéola congénita, um resultado que varios
paises tém buscado, sendo necessario nao deixar
um contingente de susceptiveis que favoreca a circu-
lacdo do virus e a ocorréncia de doenca®'. Ava-

liacdes periddicas, independentes de surtos, podem
contribuir para tomada de medidas de protecao cole-
tiva.

CONCLUSAO

Este estudo alerta que as medidas podem ser
suficientes para impedir a concorréncia de surtos
epidémicos, entretanto, diante das taxas menores
que as esperadas, seria prudente reavaliar a popu-
lacdo que ficou fora da campanha e se a sorocon-
versao na pods-vacinacao, em situacao real, produzira
taxas acima do observado neste estudo.
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