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INTRODUGAO

RESUMO

OgseTivo. Determinar a prevaléncia de anticorpos para a rubéola na populagdo de 15 a 39 anos no
municipio de Guaratingueta, Sao Paulo, SP.

MEeTopos. Neste estudo, 996 amostras foram colhidas apds consentimento informado e esclarecido
entre homens e mulheres na faixa etaria de 15 a 39 anos. Os anticorpos da classe IgG foram
detectados por ELISA usando kit comercial Rubenostika 1gGll (Organon Teknika AS, Holland). As
faixas etarias foram estratificadas em trés categorias: 15-19 anos; 20-29 anos e 30-39 anos. As
analises estatisticas foram realizadas pelo software MINITAB versdo 14.0 (Minitab Inc, EUA).
ResuLTaDOs. A proporcao de soros reagentes para anticorpos da classe IgG nas faixas etarias estudadas
foram: 92,7% positivos de 15-19 anos; 82,4% de 20 a 29 anos e 90,7% de 30-39 anos com
diferenca significativa na proporcéo de soropositivos pela faixa etaria ( p < 0,001 ). A variacéo de
intensidade da resposta anticdrpica foi calculada e os resultados mostram que ha diferenga
significativa (p = 0,002) entre as médias das trés faixas etarias estudadas. Em relagao a area rural
e urbana, a média da relagdo DO/CO para cada faixa etaria, observa-se que ha uma tendéncia
significativa de médias menores na zona rural. O mesmo ocorre quando sdo calculadas as proporgoes
de soropositivos.

ConcLusho. Os resultados obtidos mostraram que o percentual e individuos com anticorpos da classe
IgG contra a rubéola na faixa etaria de 20-29 anos foi abaixo aquela observada em faixas etarias
inferiores ou superiores. Além disso, a diferen¢a da soropositividade entre a zona urbana e rural traduz
uma suscetibilidade com potencial de manter a circulagdo do virus nesta regido.

Unitermos: Sorologia. Virus da rubéola. Soroprevaléncia.

etaria de 20-29 anos (58,6%). Entre as gestantes foram

A rubéola é uma doenca infecciosa viral aguda, acometendo
criangas, adolescentes e adultos jovens. A importancia da rubé-
ola esta representada pela ocorréncia da Sindrome da Rubéola
Congénita (SRC) atingindo o feto de mées infectadas durante a
gestacdo e podendo acarretar inimeras complicacdes.

No Estado de S&o Paulo, o Programa de Controle da Rubéola
e da SRC foi implantado em 1992 com o objetivo de diminuir
0s casos de Sindrome da Rubéola Congénita . A campanha de
vacinagao foi indiscriminada para toda a populacdo de 1 a 10
anos com a vacina triplice viral, atingindo-se uma cobertura
vacinal de 95,7%?.

Durante o periodo de 1992 a 2000, no Estado de S&o Paulo,
a semelhanca do que ocorreu com o sarampo, verificou-se o
deslocamento da faixa etaria para a populacdo de adultos
jovens. A maior proporcéo dos 2.556 casos confirmados no ano
de 2000, com maior risco de adoecimento encontra-se na faixa
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confirmados 133 casos com sorologia positiva para rubéola,
sendo que 17% na faixa etaria de 15 a 19 anos e 72% entre 20
a 29 anos, respectivamente®? .

A cobertura vacinal contra rubéola no Estado é alta, porém
ndo homogénea. Aproximadamente 30% a 40% dos munici-
pios, nos ultimos dois anos, ndo atingiram a meta de vacinar
95% das criangas com um ano de idade com a vacina triplice
viral. Este fato, juntamente com a falha vacinal que compre-
ende cerca de 5%, contribuiu para o acumulo de pessoas
suscetiveis®.

Até o final da década de 1980 era desconhecida a verdadei-
ra magnitude da rubéola na maior parte dos paises da América
Latina, incluindo o Brasil. Nos ultimos anos, estudos de
soroprevaléncia vem sendo realizados em alguns grupos
populacionais, cujos resultados vém norteando a definicédo e a
implementacao de estratégias de vacinagao*5678,
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O objetivo deste estudo foi determinar a prevaléncia de
anticorpos contra a rubéola na populagdo de 15 a 39 anos no
municipio de Guaratingueta, pois esta faixa etaria foi a mais
atingida durante a epidemia da rubéola.

MEgToDOoS

Populacéo

A comunidade estudada sdo residentes da cidade de
Guaratingueta que possuia uma populagao de aproximadamen-
te 104.101 habitantes no ano 2000, segundo dados da Funda-
cdo Sistema Estadual de Andlise de Dados do Estado de S&o
Paulo (SEADE)®, sendo que 92% da populagdo encontram-se
na regido urbana.

As amostras estudadas foram selecionadas por convenién-
cia, provenientes da zona urbana e rural durante uma interven-
cdo da Secretaria Municipal da Saude de Guaratingueta. Ho-
mens e mulheres na faixa etaria de 15 a 39 anos foram
convidados a participar da presente investigacao, ap6s consen-
timento informado e esclarecido, tendo a opgdo de aceitar ou
nao do estudo. Por ser uma acao direta da Secretaria da Saude
do Estado de S&o Paulo para o controle da epidemia de rubéola
no ano de 2000, ndo foi necesséria a aprovagao pelo Comité
de Etica. De acordo com os dados da Fundac&o SEADE, para o
ano 2001, havia nesta localidade 10.119 habitantes de 15 a
19 anos, 17.937 habitantes de 20 a 29 anos, e 16.438
habitantes de 30 a 39 anos de idade®.

Amostra clinica

As amostras foram colhidas em tubos plasticos para coleta
avacuo, com capacidade para 10ml contendo gel separador. O
soro foi obtido apds centrifugacdo e enviado ao Instituto Adolfo
Lutz Central para analise.

Teste imunoenzimético

As amostras foram analisadas pelo método imunoenzimati-
co (ELISA) utilizando o kit comercial Rubenostika IgGll
(Organon Teknika AS, Holland). A interpretacéo dos resultados
foi baseada no valor de cutt-off de cada reagdo. As absorbancias
com valores maiores que o valor de cutt-off foram consideradas
positivas; as com valor de absorbancia menores que o cutt-off
foram consideradas negativas para rubéola IgG. As amostras
com valores de absorbancia igual ao cutt-off foram novamente
testadas. Todos os valores foram calculados como recomenda-
dos pela Organon.

Estudo epidemiolégico

Para o presente estudo, os dados foram obtidos por meio do
questionario aplicado durante a identificacdo e coleta das
amostras, no qual constavam as seguintes variaveis: nome,
faixa etéria, sexo, unidade de atendimento e situacéo vacinal.
As faixas etarias foram estratificadas em trés categorias: 15-19
anos; 20-29 anos e 30-39 anos.

O célculo do tamanho da amostra para cada grupo etario foi
feito com os seguintes pressupostos: expectativa de diferenca
na soropositividade de 10% entre 0s grupos com base em
estudos prévios em populagdes ndo vacinadas e vacinadas®®
contra a rubéola, um poder do estudo de 80% (B = 0,80) e nivel
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de significancia de 5% (o = 0,05). O calculo foi realizado por
software estatistico (MINITAB, versdo 14.0) para duas propor-
¢cdes, obtendo-se como resultado 200 individuos a serem
amostrados por grupo etario. A diferenca entre os grupos etarios
quanto as proporcdes de soropositividade foram analisadas pelo
teste %2 (Qui quadrado), com nivel de significancia de 5%.

Para verificar se a concentragdo de anticorpos apresentava
diferenca significativa entre as trés faixas etérias, foi aplicado o
teste de analise de varidncia one-way (ANOVA), com nivel de
significancia de 5%. O calculo amostral, as analises estatisticas
ANOVA e y? foram realizadas pelo software MINITAB versdo
14.0 (Minitab Inc, USA).

REesuLTADOS

Foram analisadas 996 amostras de soros, distribuidas
segundo a faixa etaria: 280 (28,8%) de 15-19 anos; 353
(36,3%) de 20-29 anos e 339 (34,9%) de 30-39 anos. Em
relacdo a proporcdo de soros reagentes para anticorpos da
classe 1gG nas faixas etérias estudadas foram: 92,7% positivos
de 15-19 anos; 82,4% de 20-29 anos e 90,7% de 30-39 anos.
Os percentuaias de pacientes ndo reagentes nas diferentes
faixas etarias estudadas foram: 7% de 15-19 anos; 15,7% de
20-29 anos e 8,8% de 30-39 anos. Ha diferenca significativa
na proporcdo de soropositivos pela faixa etéaria ( p < 0,001 ).
Na&o foi observada diferenga significativa entre os sexos ( p =
0,12). A variacdo de intensidade da resposta anticorpica foi
calculada usando os valores da relacdo densidade ética dividida
pelo Cut-off (DO/CO) dos individuos soropositivos. Os resulta-
dos mostram que hé diferenca significativa (p = 0,002) entre
as médias das trés faixas etarias estudadas: 4,343 de 15-19
anos; 5,030 de 20-29 anos e 4,873 de 30-39 anos. Emrelacéo
aos diversos locais de colheita dos soros, houve uma distribui-
cdo homogénea na quantidade de amostras dos diferentes
locais analisados. A propor¢do de soropositivos na area rural
(83,2%) foi significativamente menor (p = 0,004) que o da
area urbana (90,9%). Quando o numero de positivos foi
relacionado com o tempo de permanéncia na cidade de
Guaratingueta, observou-se que na area rural no periodo de O
a 5 anos a positividade foi 11,9%; 6 a 9 anos, 5,9% e mais que
10 anos, 82,2%. Na éarea urbana foram, respectivamente,
11,1/%; 4% e 84,9%. N&o foi observada diferenca significativa
quanto a esta variavel. A diferenca da constituicdo etaria
amostrada entre a area rural e a urbana néo foi estatisticamente
significativa (p = 0,131), sendo que na area rural as faixas
etarias foram assim constituidas: 22,9% de 15-19 anos;
39,7% de 20-29 anos e 37,4% de 30-39 anos, e na area
urbana os valores foram respectivamente: 30,3%, 34,5% e
35,2%. Considerando-se a média da relagcdo DO/CO separada
em zona rural e urbana para cada faixa etéaria, observa-se que
ha uma tendéncia significativa de médias menores na zona
rural. O mesmo ocorre quando sdo calculadas as proporcdes de
soropositivos (Tabela 1).

Discussio

Este é o primeiro estudo de prevaléncia de anticorpos para
rubéola na regido de Guaratinguetd, SP, Brasil. Os resultados
obtidos mostraram que o percentual de individuos com
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Tabela 1 - Comparacédo das caracteristicas de soropositividade entre os individuos oriundos de
zona rural e de zona urbana de Guaratingueta por faixa etaria

Zona rural Zona urbana
Faixa etaria (anos) DO/CO 1gG+(total) % DO/CO IgG+(total) % pt p?
15-19 3,859 38(41) 92,7 4,422 229(245) 93,5 0,003 0,853
20-29 3,434 55(71) 77,5 5,338 241(279) 86,4 <0,001 0,063
30-39 3,532 56(67) 83,6 5,142 265(285) 93,0 <0,001 0,015
Total 3,579 149(179) 83,2 4,982 735(809) 90,9 <0,001 0,004

1 teste t para a diferenca das médias de DO/CO entre zona rural e urbana para a faixa etaria
2 teste de y? para a diferenca de proporgdo de 1gG positivos entre zona rural e urbana para a faixa etaria

anticorpos da classe 1gG contra a rubéola na faixa etaria de 20-
29 anos foi de 82,35%, abaixo daquela observada em faixas
etarias inferiores ou superiores. Este resultado mostra que a faixa
etaria de 20-29 anos oferece meio de circulacao para o virus da
rubéola por concentrar a maioria dos suscetiveis acumulados ao
longo dos anos, seja por ndo terem sido alvo das campanhas de
vacinagdo a partir de 1992 ou néo terem adquirido a doencga
naturalmente, pela redugdo da circulagéo viral desde entdo.
Comparando-se a soropositividade da zona urbana (90,85%)
com a rural (83,24%), a diferenca resultante traduz uma
suscetibilidade com potencial de manter a circulagdo do virus
nesta regifo. E interessante notar que a concentracdo de
anticorpos é maior no grupo com 20 a 29 anos de idade, o que
indica possivel contato recente com o virus darubéola, reforcando
a evidéncia de maior ocorréncia da infec¢ao nesta faixa etaria.

Apesar do ponto fraco do estudo ter sido a mostra por
conveniéncia e ndo uma amostra aleatéria dos individuos do
municipio, nossos resultados coincidem com os achados de
outros estudos soroepidemioldgicos antes da imunizagao univer-
sal, que mostram uma soropositividade de 80% a 90% da
populacdo acima de 20 anos de idade*%*12, Em outras palavras,
persiste uma proporcdo de individuos suscetiveis de 10% a 20%
entre os adultos jovens, mesmo depois de um surto epidémico e
na vigéncia da vacinacdo de rotina ha quase uma década.

Além disso, Souza et al.'?, estudando o soro de corddo de
criangas cujas maes apresentavam idade entre 20-29 anos,
apresentaram uma soroprevaléncia de 90,5%.

A Universidade Estadual de Londrina, Parana, realizou um
estudo soroldgico em gestantes no ano 2000, na faixa etaria de
12 a 58 anos, no qual mostrou que 11% das gestantes eram
suscetiveis a rubéola, portanto com o risco de infecgdo durante
a gravidez e transmissdo do virus aos seus fetos!®. Resultados
semelhantes foram descritos por Reef et al.'#, mostrando que
durante a década de 90 a incidéncia de rubéola em jovens com
menos de 15 anos diminuiu, porém em adultos na faixa etaria
de 15-44 aumentou significativamente. Recentemente, estudo
realizado por Dayan et al*® , na Argentina, em 2002, em
mulheres na faixa etdria de 15-49 anos, mostrou uma
soropositividade de 90,8% e 95,1%, respectivamente.

Durante a epidemia em Guaratingueta, em 2000, a maior
propor¢éo dos casos e 0 maior risco de adoecimento residiam na
faixa etaria de 20 - 29 anos?®. Este fato reveste-se de grande
importancia epidemioldgica, pois mulheres estavam em idade
fértil quando acometidas e, portanto, com potencial para o
desenvolvimento da SRC.
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Os resultados deste estudo confirmaram que as mulheres na
idade de 15-29 anos era o grupo mais susceptivel a infeccéo pelo
virus da rubéola no Estado de S&o Paulo. Em novembro de 2001,
0 Estado de S&o Paulo iniciou sua campanha de vacinacdo. A
meta proposta na campanha estadual de vacinagdo contra
rubéola em 2001 era vacinar cerca de cinco milhdes de mulheres
na faixa etaria de 15 a 29 anos de idade. Observou-se ap0s esta
campanha reducdo da incidéncia de 3,95 para 0,33 casos/
100.000 habitantes em 2001 e 2004, respectivamente. No
mesmo periodo, apos varias epidemias de rubéola que ocorreram
em varios Estados do Brasil, o Ministério da Saude propés a
vacinagao contra rubéola em mulheres com idade de 15-39 anos,
atingindo-se uma cobertura vacinal de 95,68% mulheres.

No Reino Unido, a vacinacdo de mulheres em idade
procriativa obteve redugéo de 2,2% para 1,4% entre 1987 e
1989 na frequéncia de gestantes suscetiveis a rubéola?®. Utili-
zando estratégia semelhante, Cuba foi o primeiro pais a eliminar
a rubéola e a sindrome da Rubéola Congénita por meio através
da vacinagdo de mulheres e criangas?®.

Com o objetivo de controlar arubéola e a SRC, a Organizacéo
Panamericana de Saude (OPAS) recomenda uma estratégia
denominada controle acelerado da rubéola. A estratégia consti-
tui naintrodugdo da vacina triplice viral para as criancgas, a partir
de 12 meses de idade no calendério bésico de vacinacdo e uma
campanha de vacinacdo para mulheres e homens em idade
fértil, para uma queda mais rapida dos casos de SRC. A principal
recomendagdo, quando realizadas campanhas de vacinagao
em massa, envolve a vacinacdo de mulheres em idade fértil,
com o risco inerente de vacinar gestantes, por maior que sejam
os cuidados adotados no processo de organizagdo. Durante a
campanha de vacinagao de mulheres férteis, em 2001, gestan-
tes foram acidentalmente vacinadas, tendo sido objeto de
estudo, no qual ndo houve casos de Sindrome da Rubéola
Congénita ocasionados pela vacinacdo inadvertida. Apos a
campanha de vacina¢do em 2001, houve uma queda de 82,7%
no nimero de casos de rubéola no Estado de S&o Paulo. Assim,
a vacinacdo em massa de adultos jovens suscetiveis é necessa-
ria para a eliminacdo da rubéola visando a erradicagdo da
Sindrome da Rubéola Congénita.
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SUMMARY

SEROPREVALENCE OF RUBELLA IN URBAN AND RURAL POPULATIONS,
GUARATINGUETA

OsiecTive. To investigate seroprevalence of rubella
antibodies in a 15 to 39 year old population in the municipal
district of Guaratingueta.

MeTHops. The 996 samples studied were collected in urban
and rural zones, after informed and elucidated consent from
men and women stratified by age (15 -39 years). Rubella 1gG
antibodies were detected by ELISA using the commercial kit
Rubenostika 1gGll (Organon Teknika THE, Holland). Age
groups were stratified in 3 categories: 15-19; 20-29 and 30-
39 years of age. Statistical analyses were accomplished with
the software MINITAB version 14.0 (Minitab Inc, USA).

ResuLts. The proportion of seropositives for antibodies of the
IgG class were: 92.7.% positive for 15-19 years; 82.4% for 20
to 29 years and 90.7% for 30-39 years, with a significant
difference in the seropositive proportions by age group (p
<0.001). Variation of intensity of antibody response was
calculated and results show a significant difference (p =
0.002) between means of the 3 age groups studied. In relation
to rural and urban zone average of the ratio DO/CO for each age
group, a significant tendency towards a lower average was
observed in the rural zone. The same was true when the
seropositive proportions were calculated.

ConcLusion. Results showed that the percentage and
individuals with antibodies of the 1gG class against rubella in the
20-29 year age group was lower than that in the younger and
older age groups. Furthermore, the difference between
seropositivity in the urban and rural zones discloses
susceptibility with a potential for continued circulation of the
virus in this zone. [Rev Assoc Med Bras 2009; 55(2): 117-20]

Key worps: Serology. Rubella virus. Seroprevalence.
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