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Resumo

Objetivo: Identificar a prevaléncia de rubéola em diversas
idades e grupos populacionais e a suscetibilidade de mulheres
gestantes e puérperas segundo idade, nimero de filhos e aborto
espontaneo.

Métodos: Estudo transversal de tipo inquérito soroldgico. Pré-
escolares e escolares foram selecionados em creches e escolas
publicas distribuidas por distritos sanitarios de Fortaleza. As gestan-
tes e puérperas saudaveis foram recrutadas em duas grandes mater-
nidades e trés ambulatérios publicos de pré-natal. Individuos
previamente vacinados e portadores de doengas cronicas ou agudas
foram excluidos. Foi obtido consentimento escrito de todos os
participantes ou responsaveis. Para deteccdo qualitativa de IgG
sérica anti-rubéola utilizou-se o método de Elisa-indireto.

Resultados: As soroprevaléncias médias por idade de 999
amostras foram 2 a 5 anos= 59% (136/231); 6 a9 anos= 53% (109/
204); 10 a 19 anos=56% (243/432); e 20 a 39 anos=80% (106/132).
A idade média de 187 gestantes e puérperas foi de 23 anos (10-39)
com soroprevaléncia de 76% (142/187), 62% no grupo de 15-19
anos e 83% no grupo de 26-39 anos. Uma maior soroprevaléncia
esteve associada a maior idade materna (p<0,001), a histéria de
aborto espontineo (p=0,03) e a 2 ou mais filhos (p=0,01).

Conclusdes: A elevada soroprevaléncia em pré-escolares reve-
la a intensa transmissdo do virus nas creches. A alta suscetibilidade
nos adolescentes (45%), entre os quais a gravidez é freqiiente,
enfatiza a necessidade de se introduzir a vacina precocemente e
manter elevada cobertura nos jovens, visando erradicar a rubéola
congénita. Igualmente, a vacinagdo rotineira das puérperas nesse
grupo etdrio € particularmente benéfica.

J. pediatr. (Rio J.). 1998; 74(6): 467-472: rubéola, campanha de
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Abstract

Objectives: To identify rubella prevalence in different ages and
population groups and rubella susceptibility of pregnant and post-
partum women according to age, number of children and spontane-
ous abortion.

Methods: Cross-sectional study of sero-survey type. Children
and students were selected in day-care centers and schools distrib-
uted by health districts of Fortaleza. Pregnant and postpartum
healthy women were recruited in two large maternity units and three
antenatal clinics; individuals previously vaccinated and presenting
chronic or acute diseases where excluded. Written consent was
obtained from participants or their caretakers. Anti-rubella IgG
qualitative detection was performed with an Elisa-sandwich assay.

Results: Mean age-specific sero-prevalence rates of 999 samples
were: 2 to 5 years= 59% (136/231); 6 to 9 years=47% (95/204); 10
to 19 years=56% (243/432) and 20 to 39 years=80% (106/132). The
mean age of 187 pregnant and postpartum women was 23 years (10-
39) with a sero-prevalence of 76% (142/187), where 62% sero-
positives aged 15 to 19 and 83% aged 26 to 39 years. A higher sero-
prevalence was related to women’s age (p<0.001), history of spon-
taneous abortion (p= 0.03), and two or more children (p=0.01).

Conclusions: The high sero-prevalence of rubella in preschool
age children reflects the intense viral transmission in child-care
centers. The high susceptibility in adolescents (45%), among whom
pregnancy is common, emphasizes the need to introduce rubella
vaccine early and keep high immunization coverages in youngsters
in order to eradicate congenital rubella syndrome. Also, postpartum
routine immunization against rubella in this age group is of particu-
lar benefit.

J. pediatr. (Rio J.). 1998; 74(6):467-472: rubella, vaccination
campaign, pregnancy, antibodies, prevalence.

Introducao

A rubéola aguda é uma virose endemo-epidémica, que
acomete principalmente criangas, mas também adoles-
centes e adultos jovens, caracterizada por quadro febril
moderado, cefaléia, faringite, rash eritematoso e hipertro-
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fia de linfonodos cervicais posteriores. A embriopatia ou
sindrome da rubéola congénita (SRC) decorre da viremia
durante a infec¢do aguda na mulher gravida. Como exem-
plo, as probabilidades de infec¢do fetal sdo de 80%, 67%
e 25% quando a viremia materna ocorre nas primeiras 12
semanas, na 142 e na 262 semana, respectivamente. O virus
da rubéola (RNA) foi isolado em 1962 e € classificado na

familia Togaviridae e no género Rubivirus'.

Entre 1963 e 1964, durante a grande epidemia nos
EUA, calculou-se que tenham ocorrido 12,5 milhdes de
casos de rubéola aguda. A taxa de gestantes afetadas foi
em média de 100/10.000 (1%); sofreram lesGes intra-
uterinas 30.000 fetos dos quais 5.000 abortos espontineos
e 2.100 6bitos neonatais. A SRC incidiu sobre 20.000 dos
nascidos-vivos, em que 11.600 ficaram surdos, 3.580
cegos e 1.800 com retardo mental. O custo total da
epidemia chegou a ser calculado em US$ 1,5 bilhdo2.

A SRC ¢ observada com maior freqiiéncia em gestan-
tes de menor idade, é também mais alta em multiparas do
que em nuliparas, evidenciando a importincia do contato
domiciliar com criangas. Isso indica que, enquanto a
doenga mantiver uma alta circulacdo na infancia, havera

sempre risco para as gestantes suscetiveis3.

A rubéola ndo € sujeita a investigagcdo epidemioldgica
pelas autoridades sanitdrias no Brasil. Ocorre forte sub-
notificacdo em Fortaleza, tendo sido referidos apenas 758
casos entre 1991 e 1994.

A vacina de virus atenuados, disponivel desde 1969, é
constituida atualmente pela cepa RA 27/3 gerada em
cultura de células dipldides. Confere excelente prote¢do
contra a infeccdo aguda e impede a viremia pés-contato
com o virus selvagem na gravida imunizada®>.

A idade de maior ocorréncia da infecc@o aguda varia
segundo os paises. Em regides densamente povoadas e em
institui¢des, como creches e escolas, a infecgdo € precoce,
atingindo rapidamente a maioria dos pré-escolares. A
maior viragem soroldgica pelo virus selvagem ocorre
entre 2 € 3 anos na Gambia, 8 ¢ 9 anos nos Estados Unidos
e 9 e 10 anos na Holanda. As taxas de ataque médias
(probabilidade de se infectar a cada ano), segundo esse
modelo, correspondem ao inverso da faixa etdria de maior
incidéncia, ou seja, 0,4 a 0,5 para Gambia, 0,12 para os
Estados Unidos e 0,10 para a Holanda®. Na Africa e na
Asia, todas as jovens adquirem o virus durante a infancia
(doenca endémica), as mulheres na idade fértil estdo
imunes e a SRC é raramente observada. Quando a média
etdria da infeccdo por rubéola se eleva, como na Holanda,
muitas jovens atingem a puberdade soronegativas; a intro-
dugdo do virus em ambientes com alta propor¢do de
adolescentes suscetiveis resulta em epidemias®?. Um
inquérito em Mar del Plata, Argentina, mostrou que 12%
das mulheres de 15 a 49 anos ndo possuiam anticorpos
contra a rubéola, dados compativeis com os encontrados
nos Estados Unidos e na Inglaterra’.
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Ao se vacinar apenas a populacdo infantil, ocorre
diminui¢do da circulacdo viral, os suscetiveis levardo
mais tempo para soroconverter, ¢ as mulheres jovens
podem vir a se infectar durante a gravidez. Em paises com
alta circulag¢do do virus, como o Brasil, coberturas vaci-
nais abaixo de 85% da populagdo infantil podem até
causar aumento da SRC, se as mulheres em idade fértil ndo
forem protegidas.

A vacinagdo sistemadtica de puérperas ainda na mater-
nidade - adotada pelo Programa Nacional de Imunizacio
em todo o pafs - visa a prote¢do das mulheres com vida
sexual ativa (estratégia dita seletiva), mas ndo elimina a
transmissdo do virus na populagdo. Nos paises industria-
lizados, a erradicacdo da rubéola deu-se através da vacina-
¢do sistematica de lactentes e escolares até 15-16 anos de
idade (estratégia de erradicagdo)8-10,

Apenas alguns estados brasileiros dispdem da vacina
contra rubéola gratuita para lactentes. Em Sao Paulo a
vacinagdo foi iniciada, em 1992, com uma campanha de
triplice viral em criancas de 1 a 10 anos de idade e, depois,
introduzida no calenddrio oficial aos 15 meses. Houve
dramitica redugio do nimero de casos de SRC!1-12,

Visando a subsidiar futuras campanhas de vacinagdo
em massa para introduzir a vacina triplice viral no calen-
dério oficial, os autores buscaram, com este estudo, esta-
belecer o perfil sorolégico da rubéola em diversos grupos
etarios da populacdo. Além disso, determinar a suscetibi-
lidade de mulheres em idade fértil e identificar fatores
associados a soroprevaléncia em gestantes e puérperas.

Métodos

Estudo transversal e contemporaneo (prospectivo), de
tipo inquérito soro-epidemioldgico.

Por questdes de ordem prética, a sele¢do dos individu-
os residentes em Fortaleza deu-se por agrupamentos a
partir de creches, escolas, maternidades e ambulatérios de
pré-natal. O célculo da amostra foi realizado tomando-se
em conta prevaléncias médias da literatura!2:16:20; egti-
mativas de populagdo dos grupos especificos (criancas
que freqiientam creches, escolas, e nimero de partos
mensais) em Fortaleza. Para o cdlculo da amostra foi
utilizado o programa Epi Info 6.0!7, considerando-se o
intervalo de confianca de 90% e o erro tipo I de 5%; o
efeito do desenho (por agrupamentos) situou-se entre 1,0
(gestantes e puérperas) e 2,0 (pré-escolares e escolares).

1) Pré-escolares (entre 2 a 5 anos)

Em 1996 existiam 154 creches ptblicas em Fortaleza,
com uma meta de admissdo de 15.000 criancas entre 2 e 5
anos (5% da populacio total estimada). Foram sorteadas
8 creches distribuidas nas 8 regides sanitarias da cidade.
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2) Escolares (6 a 18 anos)

Foram sorteadas 12 escolas publicas de primeiro e
segundo graus de um total de 180, distribuidas nas 8
regides urbanas, para uma populagio estimada em 540.000
habitantes.

3) Gestantes e puérperas

Cerca de 3.500 partos mensais (95% do total) ocorrem
em maternidades publicas e conveniadas em Fortaleza.
Foram arbitrariamente designadas as duas maiores mater-
nidades publicas (responsdveis por um ter¢o dos partos/més)
e trés grandes ambulatdrios de pré-natal (dois pertencen-
tes as mesmas maternidades), que prestam assisténcia a
gestantes do municipio. Foram recrutadas todas as mulhe-
res preenchendo os critérios de inclusdo presentes nas
unidades durante as visitas.

Os procedimentos da pesquisa foram aprovados no
aspecto ético pelo Conselho Regional de Medicina do
Ceara. Solicitou-se autorizacio por escrito dos pais para
os menores de 14 anos e das mulheres participantes, apos
ampla explanagdo sobre os objetivos e procedimentos da
pesquisa, em reunides para essa finalidade. O recrutamen-
to das gestantes foi realizado apds a primeira consulta pré-
natal e em reunides sobre parto e planejamento familiar.
Os critérios de exclusdo do estudo foram referéncia de
vacinacdo contra a rubéola (por interrogatério) e doenga
aguda no momento do exame. Gestantes de risco e puér-
peras portadoras de doengas subjacentes foram igualmen-
te excluidas.

As entrevistas e as coletas de material foram realizadas
entre margo e junho de 1997. As amostras de sangue (3 a
5 ml segundo as idades) foram colhidas em tubo a vacuo
(Vacutainer) sem anticoagulante, conforme técnica pa-
dronizada!3, deixadas em repouso por 5 minutos e poste-
riormente colocadas em geladeira portatil com gelo!4.
Uma vez no laboratério, o material foi submetido a
centrifugacdo a baixa rotacdo (2.000-5.000 rpm) por 5
minutos; o soro foi pipetado e aliquotado em dois tubos
Eppendorf, etiquetados e mantidos em freezer a -70°C. Os
testes soroldgicos foram realizados ao final da colheita de
todo o material.
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A deteccdo de anticorpos tipo IgG (teste qualitativo)
foi realizada por meio de ensaio imunoenzimatico em fase
sdlida tipo Elisa indireto ou sandwich (Sanofi Diagnostics
Pasteur S.A., 92430 Marnes la Coquette - Franca) por um
mesmo bioquimico treinado. Cada microplaca contém 96
pocos, entre os quais 5 controles. O tempo total de
incubagdo do soro com os diversos reagentes € de cerca de
3 horas. Controles e padrdes de positividade foram utili-
zados conforme especificagdo e com espectrofotdmetro
fornecidos pelo fabricante. O método utilizado tem sensi-
bilidade de 98,6% e especificidade de 92,9% em relacdo
a provas de hemaglutinagdo e 92,1% e 84,8% em relacao
a outros testes imunoenzimaticos!3.

Os dados foram digitados em um computador PC IBM-
compativel, com auxilio do programa Epi-Info 6.017.
Verificada a consisténcia dos dados, estes foram analisa-
dos utilizando-se propor¢des e comparando-se as preva-
léncias entre os grupos. Para andlise das tabelas 2x2
utilizou-se o teste do qui quadrado. A validade das asso-
ciacdes foi aferida utilizando-se intervalos de confianca
de 95% e erro de tipo I inferior a 5%.

Resultados

Soroprevaléncia geral da rubéola por faixas etdrias

De 1.006 participantes admitidos no estudo, foram
analisadas 999 amostras de sangue: grupo 1 (2-5 anos),
231 amostras; grupo 2 (6-9 a), 204 amostras; grupo 3 (10-
19 a), 432 amostras; e grupo 4 (20-39a), 132 amostras. Os
percentuais de soropositividade para rubéola dos grupos
foram os seguintes: grupo 1: 59% (136/231); grupo 2: 47%
(95/204); grupo 3: 56% (243/432); e grupo 4: 80% (106/
132). A soropositividade geral esteve fortemente associa-
da com a maior idade (p <0,001) e ndo houve diferencas
de soroprevaléncia em relagdo ao sexo (grupos entre 2 a 19
anos). A soroprevaléncia geral nos grupos foi de 58%
(580/999).

Soroprevaléncia de gestantes e puérperas

O grupo de 134 gestantes e 53 puérperas teve média
etdria de 23 anos, com amplitude de 10 a 39 anos; a
soroprevaléncia geral foi de 76% (142/187). A Tabela 1
mostra as soroprevaléncias por faixas etdrias.

Tabela 1 - Soroprevaléncia de rubéola por classes de idade em

gestantes e puérperas

Classes de idade

(em anos) N
10-14 6
15-19 49
20-25 68
26-39 64
Total 187

Soropos (%)
6 (100)

30 (61)
52 (78)
53 (83)
142 (76)

X2=9,51 p=0,023

Soropos = soropositividade para rubéola
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Com relag¢do ao nimero de filhos, houve maior positi-
vidade em maes com 2 ou mais filhos (43/50 ou 86%)
comparadas aquelas com nenhum ou um filho (38/136 ou
28%) (p=0,04).

Questionadas sobre antecedente anterior de aborto
espontineo, 28% (52/187) afirmaram ter sofrido pelo
menos um aborto espontineo anterior a gravidez atual.
Nesse grupo, 87% (45/52) eram soropositivas para rubéo-
la, contra 72% (96/135) no grupo sem histdria de aborto
espontineo. A razdo de prevaléncias foi de 1,21 (IC
95%=1,02-1,38, p=0,03). Apesar da idade interferir na
prevaléncia dos abortos e na soropositividade das mulhe-
res, nao houve intera¢do quando se analisou, por catego-
rias etdrias, a associagdo entre aborto e soroprevaléncia.
Nao foi encontrada diferenga na soroprevaléncia das
gravidas segundo o més de gestacdo, nem de gestantes e
puérperas quanto ao total de criangas habitando a mesma
casa.

Soroprevaléncia em pré-escolares e escolares

O grupo de pré-escolares e escolares compreendeu 812
individuos de 2 a 19 anos, e a soroprevaléncia se distri-
buiu, por idade, conforme a Tabela 2. Nao houve diferenca
quanto ao sexo. Segundo a idade, a maior soroprevaléncia
abaixo dos 15 anos ocorreu aos 4 anos (74% ou 42 em 76
criancas). Entre os jovens de 10 a 19 anos (ambos os
sexos), a soroprevaléncia de rubéola alcangou 55% (207/
377), o que corresponde a 45% de suscetiveis. Houve forte
soropositividade de 16 a 19 anos (77,4%), mas o ndmero
examinado foi pequeno (30 jovens).

Discussao

A pesquisa foi finalizada pouco antes da introdugdo no
pais da vacinagdo rotineira de puérperas com a vacina
contra a rubéola. Posteriormente, foi realizada uma ampla
campanha de vacinagdo com triplice viral em criangas e
adolescentes. A mesma vacina passou a fazer parte do
calenddrio de vacinagdo das criangas cearenses acima de
12 meses.
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Dados soroepidemioldgicos recentes sobre rubéola
aguda no Brasil estdo restritos a regido sudeste, onde os
surtos sdo referidos a cada 6 ou 7 anos'©. A suscetibilidade
para rubéola de grdvidas e puérperas nesse inquérito
confirma dados de pesquisa multicéntrica realizada na
década de 60 com mulheres em idade fértil'8. A maior
soroprevaléncia encontrada em criangas abaixo de 15 anos
de Fortaleza (4 anos) € proxima a idade de 6 anos referida
em Sdo Paulo em 1992!2. Paises como México!?, Polonia
e Escdcia apresentaram maior incidéncia em torno dos 8
anos2%; na era pré-vacinal, a idade de pico de rubéola na
Inglaterra, Alemanha e Estados Unidos situava-se entre 9
e 12 anos?!. Na pesquisa, o contato precoce com rubéola
pode estar associado com o confinamento das criangas nas
creches estudadas, e sua queda na idade escolar reflete que
outros contingentes (provenientes do domicilio) ndo estao
expostos tdo intensamente ao virus, fazendo com que a
prevaléncia geral caia, para elevar-se durante a permanén-
cia na escola.

A maior soropositividade de mulheres com histéria de
aborto espontineo (independente de idade) nos sugere que
a rubéola possa ser causa importante de morte intra-
uterina também em nosso meio. Segundo a OMS, durante
as epidemias de rubéola, metade dos casos de aborto
espontineo seriam devidos 4 embriopatia?l. O estudo
transversal ndo nos permite afirmar essa causalidade, uma
vez que ndo conhecemos a temporalidade dos eventos.
Estudos prospectivos tornam-se portanto necessarios. A
taxa de aborto espontineo encontrada estd elevada em
relacdo a dado obtido através de entrevista domiciliar com
mulheres em idade fértil (1,1% em Fortaleza, dados niao
publicados). Ainda que se procurou recrutar gestantes e
puérperas sadias, pode ter ocorrido viés na obtencdo da
informacdo sobre a natureza do aborto (provocado, ou por
outras patologias).

A elevada soroprevaléncia no grupo de criancas de 2 a
5 anos nos sugere que a creche € um ambiente de alta
circulacdo de rubéola; se for assim, mulheres gravidas

Tabela 2 - Soroprevaléncias de pré-escolares e escolares se-
gundo os grupos etirios

Idade em anos
2-5 6-9 10-14  15-19 Total

N 231 204 298 79 812
SOropos 132 95 158 49 434
(%) (59  @n (53 (62) (53)

X2= 8,91 (p=0,03)
Soropos = soropositividade



Inquérito sorologico de rubéola ...- Rey LC, et alii

suscetiveis com filhos em creches piiblicas poderdo estar
correndo maior risco de infectar-se. Nesse caso, haveria
necessidade de imunizar sistematicamente contra rubéola
as criancas suscetiveis admitidas.

A elevada suscetibilidade de jovens entre 10 e 19 anos,
de 45%, aponta para o risco de epidemia de rubéola aguda
e de casos de SRC, visto que a gravidez em adolescentes
¢ freqiiente em nosso meio; o contingente dos jovens pode
ser protegido mais rapidamente pela vacinagdo dos se-
guintes grupos: a) jovens do sexo masculino; b) adolescen-
tes sem vida sexual ativa; b) vacinagdo caso a caso das
demais mulheres, com utilizagdo de anticoncepcionais
por um minimo de trés meses; e d) prioridade para a
vacinagdo, nas maternidades, das puérperas entre 10 e 19
anos. A vacinagdo sistematica de lactentes tem efeito
sobre a rubéola nos adolescentes no prazo de varios
anos?2,

A soroprevaléncia de 100% entre gestantes e gravidas
sadias de 10 a 14 anos € provavelmente devida ao baixo
nimero de participantes no estudo, uma vez que nao
ocorre na mesma faixa etdria dos escolares (53% de
soroprevalentes). Gestantes e puérperas (ou mulheres em
idade fértil em geral) tém soroprevaléncia associada ao
maior nimero de filhos. Na ocorréncia de vacinagdo
parcial das criangas, pode ocorrer diminui¢@o da circula-
¢do viral com acdmulo de suscetiveis, criando condi¢des
para surtos, expondo mais intensamente as gestantes.
Assim, a vacinacdo de lactentes necessita de uma cober-
tura elevada (acima de 80%) para interromper a circulagc@o
viral e proteger as mulheres suscetiveis, levando a erradi-
cagdo da SRC%2,

Segundo Plotkin2, a vacinagio de todos os lactentes
erradicaria a SRC em 20 a 30 anos; a vacinagdo de
escolares do sexo feminino provavelmente erradicaria em
10 a 20 anos; e a vacinacao de mulheres adultas erradicaria
imediatamente a SRC se houvesse cobertura permanente
de 100%. O sucesso da luta contra a rubéola congénita
exige estratégias combinadas de vacinacdo de diversos
grupos populacionais: vacina¢do sistemadtica de lactentes,
associada com vacinacg@o seletivas imediata de mulheres
em idade fértil, escolares do sexo feminino, puérperas,
etc.?2,
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