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ARTIGO ORIGINAL

Pesquisa de anticorpos contra o sarampo
em criangas infectadas pelo HIV, apos a imunizagdo bdsica

Search of antimeasles antibodies in HIV-infected children after basic immunization

Claudia R. Lindgren-Alves!, Lincoln M.S. Freire2, Rodrigo C. Oliveira3, Henrique L. Guerra?,
Edson E. Da-Silva5, Marilda M. Siqueira®, Isabela Morgan Horta’, Claudia C. Queiroz?

Resumo

Objetivo: verificar a presenca de anticorpos contra o sarampo
em criangas com infeccéo perinatal pelo HIV e devidamente imuni-
zadas.

Métodos: estudo de coorte retrospectivo realizado em Belo
Horizonte, entre 1995 e 1996. Foram incluidas 21 criancas com
infecg@o perinatal pelo HIV e 29 criangas imunocompetentes nao-
infectadas. Informagdes acerca da vacina contra o sarampo foram
obtidas do cartdo de imunizacdes dos pacientes. A pesquisa de
anticorpos contra o sarampo foi realizada pelos testes de neutraliza-
¢do por redugdo de placa e dosagem de IgM pela técnica de ELISA.
Adotou-se nivel de significancia de 5% em todas as andlises estatis-
ticas realizadas.

Resultados: a mediana de idade dos pacientes infectados pelo
HIV foi de 44,5 meses, e das criancas nao-infectadas, de 62,0 meses
(p=0,64).0s grupos receberam em média 2 doses da vacina contra o
sarampo. Todos os pacientes soronegativos parao HIV apresentaram
titulos de anticorpos contra o sarampo superiores a 50 mUI/ml,
enquanto 57,1% das criancas infectadas apresentaram titulos acima
deste valor (p=0,0001). O titulo geométrico médio de anticorpos
neutralizantes (GMT) foi significativamente menor no grupo de
criancas com infecg¢do pelo HIV(433,5 mUI/ml) do que no grupo de
ndo-infectados(1668,1 mUI/ml), p=0,001. Todos os pacientes dos
dois grupos foram negativos para a pesquisa de IgM contra o
sarampo.

Conclusio: as criangas infectadas pelo HIV apresentaram me-
nor soroprevaléncia de anticorpos contra o sarampo apds a imuniza-
¢do do que as criangas ndo-infectadas. Esses resultados alertam para
o risco potencial de aquisi¢do do virus do sarampo, e apontam a
necessidade de avaliar alternativas para a imunizagdo das criancas
infectadas pelo HIV, no sentido de maximizar a prote¢do contra o
sarampo nesse grupo de pacientes.
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Abstract

Objective: to determine the presence of antimeasles antibodies
in children perinatally infected with HIV and properly immunized.
Methods: a retrospective cohort study conducted in Belo
Horizonte by the Universidade Federal de Minas Gerais, between
1995 and 1996. Twenty one children perinatally infected with HIV
and 29 immunocompetent noninfected children were included in the
study. Information about measles vaccination was obtained from
patients” immunization charts. The presence of neutralizing antibod-
ies against the measles was determined by the plaque reduction
neutralization test and IgM was measured by ELISA. The level of
significance was set at 5% in all the performed statistical analyses.
Results: median age was 44.5 months for HIV-infected patients
and 62.0 months for noninfected children (P=0.64). Both groups
received on average two doses of antimeasles vaccine. All HIV-
seronegative patients presented antimeasles antibody titers greater
than 50 mIU/ml, whereas 57.1% of infected children presented titers
above this value (P=0.0001). The geometric mean titer of neutraliz-
ing antibodies was significantly lower in the group of HIV-infected
children (433.5 mIU/ml) than in noninfected children (1,668.1 mIU/
ml), P=0.001. All patients in both groups were negative for antimeasles
IgM.
Conclusion: in the present study, HIV-infected children showed
a lower seroprevalence of antimeasles antibody after immunization
than noninfected children. These results emphasize the risk of
acquisition of measles virus and the need to evaluate alternatives to
the vaccination of HIV-infected children in an attempt to maximize
the protection against the measles in this group of patients.

J Pediatr (Rio J) 2001; 77 (6): 496-502: measles vaccine,
perinatal infection, HIV seroprevalence.
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Introducao

A vacina contra o sarampo € composta por virus vivos
atenuados e, por esse motivo, contra-indicada para os
pacientes imunodeprimidos, devido ao risco de replicagdo
do virus vacinal. No entanto, a gravidade do sarampo nas
criangas infectadas pelo HIV fez com que essa vacina fosse
rotineiramente indicada nesses pacientes. Segundo reco-
mendacdes do Advisory Comitee in Immunization Practi-
ces (ACIP), a vacina de virus vivos atenuados contra o
sarampo s6 é contra-indicada para as criangas com compro-
metimento imunoldgico grave, ou seja, com contagem de
CD4 menor que 15% do total de linfécitos!-2. Entre 1989 e
1991, foram relatados 19 casos fatais de sarampo ocorridos
nos Estados Unidos, sendo que 11 deles ocorreram em
criangas infectadas pelo HIV. A taxa de mortalidade por
sarampo em criangas soropositivas parao HIV chega a40%
nos hospitais do Zaire?.

Até 1996, os estudos disponiveis na literatura ndo
relatavam aumento de efeitos colaterais da vacina contra o
sarampo em pacientes infectados pelo HIV3-8. A ocorrén-
cia de um caso fatal de pneumonite atipica, causada pela
cepa vacinal do virus do sarampo, fez ressurgir a discussio
sobre os riscos dessa vacina em soropositivos para o HIV?.
Em outros estudos, o virus vacinal ndo foi recuperado nas
culturas de células mononucleares e polimorfonucleares do
sangue periférico, nem no plasma dos pacientes infectados
pelo HIV e imunizados com a vacina MMR. Esses pacien-
tes também nio apresentaram aumento dos niveis de antige-
no p24 apds a imunizagdo, o que sugere nio ter havido
estimulagdo da replica¢do do HIV em conseqiiéncia do uso
da vacina!0.

A resposta imunoldgica a vacina pode ser incompleta e
menos duradoura, de modo que é recomendado o uso de
imunoglobulina especifica apds a exposi¢do ao sarampo
nas criancas com infec¢do sintomadtica pelo HIV, mesmo
que devidamente imunizadas!-!1.

A transferéncia de anticorpos maternos pode estar
seriamente prejudicada na presenca da infeccdo pelo HIV.
Alguns autores tém sugerido que as criangas nascidas de
maes infectadas pelo HIV sejam submetidas também a
sorologia para o sarampo o mais breve possivel, de modo
que, naquelas sem anticorpos maternos, a vacina contra o
sarampo possa ser antecipada'2. Os autores sugerem, ain-
da, que as criangas com infeccdo pelo HIV devam ser
vacinadas contra o sarampo 0 mais precocemente possivel,
devido a pequena duragdo da imunidade passivamente
transmitida pelas maes, e antes que o dano imunolégico se
instale12,

O estudo da protecao contra o sarampo conferida pela
imunizagdo ativa em criangas infectadas por via perinatal,
pelo HIV, reveste-se de maior importancia atualmente
devido ao ressurgimento do sarampo no Brasil e em outros
paises domundo. A imunizagdo rotineirae as campanhas de
vacina¢do em massa fizeram com que as taxas de incidéncia
do sarampo no Brasil caissem brutalmente, atingindo o
nivel de 0,05 casos/100.000 habitantes, em 1995. No entan-
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to, desde a campanha de 1992, apenas 32% dos municipios
brasileiros vém mantendo coberturas satisfatérias para a
vacinagdo de rotina em menores de 1 ano de idade. Soman-
do-se 0s 5% dos individuos com falha primadria da vacina-
¢do, o pais acumulou cerca de 4 milhdes de criancas
susceptiveis ao sarampo nos tltimos anos, o que foi capaz
de promover os surtos ocorridos nos anos de 1996 e 1997.
A reversao deste quadro epidemioldgico s6 serd possivel,
segundo o Ministério da Sadde, com a intensifica¢do das
campanhas de vacinagc@o em massa, com a manutencdo de
altas coberturas para a vacinagdo de rotina e com a identi-
ficag@o de possiveis focos de susceptiveis na comunidade,
para os quais estratégias especificas de controle da doenca
deverdo ser propostas!3-14,

Este estudo foi delineado com o objetivo de verificar a
presenga de anticorpos contra o sarampo em criangas com
infec¢do perinatal pelo HIV e devidamente vacinadas. O
estudo da soroprevaléncia de anticorpos contra o sarampo
poderd ajudar a nortear a elaboracdo de uma rotina de
imuniza¢des mais adequada para criancgas soropositivas
para o HIV, maximizando suas potencialidades imunoldgi-
cas, seja através da utilizagao de novos produtos imunobi-
olégicos, seja por modificacdo da rotina basica, reduzindo
a faixa etdria de administracdo das vacinas, aplicando
outras doses de refor¢o, ou, ainda, evitando que a imunode-
pressdo se instale tdo rapidamente.

Métodos

Grupos

Durante o periodo de agosto de 1995 a agosto de 1996,
pacientes pediatricos infectados e ndo-infectados pelo HIV
foram selecionados para compor os dois grupos que fize-
ram parte desta investigacao, totalizando 50 pacientes. O
grupo de criangas infectadas por via perinatal, pelo HIV, foi
composto por 21 pacientes acompanhados no Centro de
Treinamento e Referéncia “Orestes Diniz” (CTR). O se-
gundo grupo de pacientes foi composto por 29 criancas em
tratamento em diversos ambulatérios do Hospital das Cli-
nicas - UFMG (HC-UFMG) e que preencheram os critérios
de inclusdo na pesquisa. Esta investigac@o foi delineada
como um estudo prospectivo ndo-concorrente ou coorte
histdrica, no qual a imunizacdo contra o sarampo foi o
elemento central da formagao da coorte, a exposic¢do foi
definida pela infeccdo pelo HIV, e o evento mensurado foi
a presenga de anticorpos contra o sarampo.

No grupo de criangas infectadas pelo HIV, foram inclu-
idas apenas aquelas com transmissao perinatal do virus, ou
seja, aquelas cujas maes eram sabidamente soropositivas
para o HIV ou cujo 6bito da mide deveu-se a patologias
sugestivas dessa infec¢do, e sem relato de qualquer outra
fonte possivel de transmissdo do HIV. Foram consideradas
soropositivas as criangas maiores de 15 meses de vida, que
apresentaram pelo menos dois resultados do teste de ELISA
(Enzyme Linked Immunosorbent Assay) positivos para o
HIV, em ocasides diferentes, € pelo menos 1 resultado
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positivo pela técnica de Western-Blot, testes esses realiza-
dos anteriormente a esta pesquisa, durante o acompanha-
mento ambulatorial de rotina no CTR.

As criangas que compuseram o grupo controle (sorone-
gativos para o HIV) eram pacientes dos diversos ambulaté-
rios de especialidades pedidtricas do HC-UFMG, e foram
selecionadas pela equipe de pesquisadores no momento em
que compareceram ao laboratdrio central do HC para coleta
de sangue. Os critérios para inclusdo dos pacientes neste
grupo foram: idade maior ouigual a 15 meses; aausénciade
patologias, condi¢des ou mesmo medicamentos que pudes-
sem interferir na respostaimunoldgica do paciente (especi-
almente anemia, desnutri¢do, infec¢gdes de repeticao, neo-
plasias, uso de corticéides, quimioterdpicos e hemotransfu-
sd0); resultados dos testes laboratoriais para avaliacdo da
resposta imunoldgica (hemograma completo, contagem
diferencial de linfécitos CD4 e CDS, dosagem sérica de
imunoglobulinas e dosagem de B,-microglobulina) dentro
dos limites da normalidade para aidade; sorologia negativa
para o HIV e a concordancia dos pais ou responsaveis em
participar do estudo.

A triagem clinica foi realizada numa entrevista com os
pais, no préprio laboratério, e a amostra de sangue foi
coletada para os testes acima, além daqueles que motivaram
a venopung¢do, conforme a rotina do servico. O estado
vacinal dos pacientes foi avaliado pelo cartdo de imuniza-
coes, através do qual foram obtidos o nimero de doses de
cadavacina e a data da tiltima imunizagio, sendo a apresen-
tacdo deste necessdria para a inclusdo das criancgas nos 2
grupos.

Estabeleceu-se, também, como critério de inclusio (em
ambos 0s grupos) que os pacientes deveriam ter recebido
duas doses da vacina contra o sarampo ou pelo menos uma
dose, administrada apds o primeiro ano de vida, embora o
Ministério da Satide - PNI (Programa Nacional de Imuniza-
¢a0) considere a segunda dose da vacina contra o sarampo
obrigatéria para a conclusio do esquema vacinal basico!?.
Para efeito de contagem de ntimero de doses, computou-se
as doses da vacina triplice viral como doses de vacina
contra o sarampo. As criancas foram vacinadas como de
rotina nos servicos publicos de satide ou em clinicas parti-
culares, anteriormente a este estudo, e sem qualquer inter-
feréncia dos pesquisadores.

Nenhuma crianga do grupo controle apresentou resulta-
do positivodo teste de ELISA paraHIV, e apenas 1 paciente
foi excluido por apresentar contagem de CD4 abaixo do
esperado para a idade, tendo sido encaminhado ao CTR-
Orestes Diniz para investigac¢do de imunodeficiéncia.

O consentimento pds-informacgdo, dado pelos pais ou
responsaveis, foi condi¢do necessdria para a inclusiao do
paciente no estudo e foi assinado antes da coleta do sangue.
O termo de consentimento pés-informacdo e o protocolo
para coleta dos dados foram elaborados especificamente
para esta investigacdo e foram submetidos a apreciacdo da
Camara do Departamento de Pediatria da Faculdade de
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Medicina da UFMG e do Comité Técnico-Cientifico do
Hospital das Clinicas da UFMG, tendo sido aprovados em
ambas as instancias.

Sorologia para o sarampo

A amostra de sangue obtida foi centrifugada imediata-
mente apos sua coleta no Laboratério Central do Hospital
das Clinicas — UFMG, e o soro, congelado a -20°C, de modo
que os soros de todos os pacientes foram testados na mesma
ocasido. Os técnicos que realizaram os exames no Labora-
tério de Tecnologia Virolégica de Biomanguinhos e no
Laboratdrio de Virus Respiratérios da FIOCRUZ (RJ) ndo
tiveram acesso a relacdo de pacientes infectados e ndo-
infectados pelo HIV. Os tubos contendo os soros foram
identificados apenas pelas iniciais do nome do paciente e o
nimero de ordem de entrada no estudo.

O teste de neutralizacdo por redugdo de placa foi reali-
zado conforme descrito anteriormente por Whitle et al.
(1984)16. Amostras com titulos superiores a 50 mUI/ml
foram consideradas positivas. O teste de neutralizagdo por
reducdo de placa é particularmente Util na avaliacdo da
persisténcia de anticorpos transplacentérios e da duracdo
da imunidade de individuos vacinados, ou seja, da susceti-
bilidade ao virus do sarampo. A presenca de IgM especifica
para o sarampo foi verificada pela técnica de ELISA de
captura com anti-IgM humano segundo protocolo padroni-
zado pelo Centers for Disease Control and Prevention
(CDC), considerado padrdo-ouro para o diagndstico de
infeccdo recente pelo virus do sarampo!7-18,

Andlise estatistica

Utilizou-se a analise de variancia de Fisher (ANOVA)
para a comparacdo das médias aritméticas ou, quando
indicado, métodos ndo-paramétricos de comparacdo de
medianas (Kruskall-Wallis). O teste de Qui-quadrado foi
utilizado na comparacao de freqii€ncias. Nas situacdes em
que esse teste ndo foi considerado adequado, utilizou-se o
teste exato de Fisher na andlise dos resultados!®. Esses
célculos foram processados no programa EPI Info, versao
6,04b (CDC/WHO, janeiro/97). A comparagdo dos titulos
de anticorpos para sarampo foi baseada na média geométri-
ca dos valores dos individuos cujo titulo estivesse dentro
dos limites de detec¢do do método laboratorial utilizado. O
teste t-student foi utilizado para a comparagdo dos titulos
geométricos médios (GMT). Adotou-se o nivel de signifi-
canciade 5% em todas as andlises estatisticas realizadas. O
célculo do tamanho do grupo de criancas ndo-infectadas foi
feito de modo a garantir poder estatistico de pelo menos
80% quando os titulos de anticorpos contra o sarampo dos
grupos fossem comparados, esperando-se umrisco relativo
menor que 0,5, ou seja, supondo-se que a taxa de soropre-
valéncia de anticorpos contra o sarampo entre os infectados
seria cerca de 50% menor do que a taxa esperada para os
nao-infectados.
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Resultados

Caracteristicas gerais dos grupos

As manifesta¢des da infecgdo pelo HIV foram classifi-
cadas como leves ou moderadas em aproximadamente 73%
dos pacientes, segundo os critérios de classificagdo da
infec¢do pelo HIV em menores de 13 anos2Y. No entanto, a0
considerarmos apenas o nivel de imunossupressao, medido
pelacontagem relativa de linfécitos CD4, vimos que 90,9%
das criangas apresentaram imunossupressao moderada ou
grave (categorias 2 e 3 da classificacdo acima). O uso de
drogas antiretrovirais (AZT ou DDI) foi observado em
54,5% dos pacientes no momento da coleta do sangue para
a sorologia. Apenas 27,3% dos pacientes estavam em uso
de imunoglobulina endovenosa (IVIG), simultaneamente
ou ndo, com o uso de drogas antiretrovirais. A coleta do
sangue foi feita com intervalo minimo de 3 semanas apds a
administra¢do de IVIG nesses pacientes. A Tabela 1 de-
monstra a distribuicdo dos 21 pacientes infectados em
relacdo a classificagdo clinico-laboratorial, ao uso de dro-
gas antiretrovirais, IVIG e ao titulo de anticorpos contra o
sarampo. O pequeno niimero de pacientes nessas categorias
tornou os resultados inconclusivos (poder estatistico menor
que 40%).

A idade das criangas soropositivas parao HIV variou de
15 meses a 10 anos, e das criangas do grupo controle, de 19
meses a 13 anos. A Tabela 2 demonstra que a mediana de
idade do grupo de pacientes infectados pelo HIV foi 44,5
meses, ¢ a do grupo ndo-infectado, 62,0 meses, p=0,64
(Kruskal-Wallis), sendo a diferenca desprovida de signifi-
cado estatistico.

Tabela 1 - Distribuicdo dos pacientes infectados pelo HIV,
segundo titulo protetor de anticorpos contra o saram-
po, classificacdo clinico-laboratorial, uso de drogas
anti-retrovirais e imunoglobulina endovenosa

Titulo protetor

(n=21)
Sim Nao P
Classificacao CDC/94
A(1,2e3) 2 3
B(1,2¢e3) 5 *
CQRe3) 5 1
Drogas Anti-retrovirais
AZT/ DDI 6 5 1,007
Nao usam 6 4
IVIG
Sim 3 2 1,007
Nao 9 7

* Qui-quadrado nao é adequado: mais de 20% das caselas apresentaram
valor esperado menor que 5.
1 Teste exato de Fisher
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Tabela 2 - Distribuicéo de 50 pacientes, segundo infecgdo pelo
HIV, idade, nimero de doses e intervalo desde a
dltima dose de vacina contra o sarampo e titulo de
anticorpos contra o sarampo

Caracteristicas Infectados Nao-infectados p
(n=21) (n=29)

Idade (meses)

Média+desvio-padrdo  57,6+30,5 64,6+36,1 ]

Mediana 44,5 62,0 0,64 §

Intervalo em meses*

Médiatdesvio-padrao  29,4+31,9 25,2+18,3

Mediana 17,0 16,0 0,98 §

Nuamero de doses

Média+desvio-padrao 1,9+0,7 2,3+0,7 _

Mediana 2,0 2,0 0,062

GMT de anticorpos’ 433,5 1668,1T  0,001%

(mUI/ml) (n=12) (n=24)

*

Tempo, em meses, decorrido entre a Gltima dose da vacina contra o
sarampo e a coleta do sangue para sorologia

Titulo geométrico médio dos pacientes com titulo de anticorpos neutra-
lizantes entre 50 e 6309,5mUl/ml

Kruskal-Wallis

Excluidos 5 pacientes com titulos >6309,5mUl/ml

Teste t-student

+H = —+

Os pacientes ndo-infectados pelo HIV foram proveni-
entes de diversas especialidades pedidtricas do Ambulaté-
rio Bias Fortes (HC-UFMG). O motivo da coleta de sangue
foi a realizacdo de exames pré-operatdrios para cirurgias
eletivas em 51,61% dos casos.

Sorologia para o sarampo

A mediana do nimero de doses e do intervalo decorrido
desde a tultima dose da vacina contra o sarampo foram
estatisticamente semelhantes entre os grupos (p= 0,062 e
p=0,98, respectivamente), como demonstra a Tabela 2. Os
grupos continuaram estatisticamente semelhantes quando
os pacientes foram estratificados segundo as categorias
“doses” e “intervalos” (p=0,12 e p=0,49, respectivamente).
Uma crianga ndo-infectada e 5 infectadas pelo HIV recebe-
ram apenas 1 dose dessa vacina, porém todas estavam com
mais de 1 ano por ocasido da imunizagdo contra o sarampo.

O GMT (Tabela 2) de anticorpos contra o sarampo foi
significativamente maior no grupo de pacientes nao-infec-
tados (p=0,001). Foram incluidas no cdlculo do GMT
apenas as criangas cujos titulos encontrados estavam dentro
dos limites de deteccao do método (50-6309,5 mUI/ml).
Na Figura 1, estdo distribuidos os 50 pacientes segundo o
titulo de anticorpos contra o sarampo e ainfec¢do pelo HIV.
Nota-se que cerca de 90% dos pacientes infectados pelo
HIV tém titulos de anticorpos menores que 1000 mUI/ml,
enquanto os pacientes ndo-infectados distribuem-se hetero-
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Figura 1 - Distribui¢do dos pacientes infectados e ndo-infecta-
dos pelo HIV, segundo titulo de anticorpos neutrali-
zantes contra o sarampo

geneamente, tendendo a concentrar-se em valores mais
altos do teste.

A Tabela 3 demonstra a distribuicdo dos pacientes
segundo o titulo de anticorpos, nimero de doses e intervalo
decorrido desde a dltima dose da vacina contra o sarampo.
Dos 21 pacientes infectados pelo HIV, 9 (42,9%) apresen-
taram titulos de anticorpos neutralizantes menores que 50
mUI/ml, enquanto todas as criancas ndo-infectadas tinham
titulos de anticorpos acima desse nivel (risco relativo =
0,57; IC: 0,39-0,83).

Tabela 3 - Distribuicdo de 50 pacientes, segundo titulo de anti-
corpos contra o sarampo, infec¢do pelo HIV, niimero
de doses e intervalo desde a tltima dose da vacina
contra 0 sarampo

Titulo de anticorpos
contra o sarampo

>50 mUI/ml < 50 mUl/ml p

Infectados (n=21) 12 9 0,0001*
Nao-infectados (n=29) 29 0

Nuimero de doses

Média+desvio-padrao 2,2+0,7 1,9+0,8

Mediana 2,0 2,0 0,19f
Intervalo em meses

Médiat+desvio-padrio  26,3+25,4 29,94+22,8

Mediana 16,0 17,0 0,45F

* Teste exato de Fisher
1 Kruskal-Wallis
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A estratificacdo dos pacientes segundo o titulo de anti-
corpos contra o sarampo, de acordo com as categorias
“doses” e “intervalo” também nao revelou significancia
estatistica (p=0,16 e p=0,89, respectivamente). As médias
de idade foram estatisticamente semelhantes quando as
criancas foram agrupadas segundo o titulo de anticorpos
(p=0,55; Kruskall-Wallis). Nenhuma das criangas, entre
infectadas e ndo-infectadas, apresentou reatividade aos
testes de ELISA para IgM contra o sarampo, sendo consi-
deradas soronegativas para esta imunoglobulina.

Discussao

Esta investigac¢do foi delineada como um estudo de
coorte retrospectivo ou histdrico, no qual a varidvel central
(vacinag@o) ndo esteve sob controle dos pesquisadores.
Assim, os pacientes infectados por via perinatal, em acom-
panhamento pediatrico no CTR-Orestes Diniz, foram iden-
tificados pela equipe de pesquisadores, mas apenas aqueles
possuidores de cartao de imunizagdes foram incluidos no
estudo, considerando ser este o tnico registro confidvel da
histéria vacinal dos pacientes. Por motivos operacionais,
tornou-se impossivel acompanhar prospectivamente uma
coorte de pacientes desde o nascimento, para que as imuni-
zagdes fossem devidamente indicadas, administradas e
registradas pela prépria equipe de pesquisadores.

Todas as criancas ndo-infectadas pelo HIV apresenta-
ram titulos de anticorpos acima de 50 mUI/ml, limite
inferior de deteccdo do método, enquanto 12 (57,1%) das
21 criangas apresentaram titulos acima desse valor. O titulo
de anticorpos neutralizantes contra o sarampo nio foi
influenciado pelo nimero de doses e nem pelo intervalo
decorrido desde a tltima dose da vacina contra o sarampo
e a coleta do sangue, como mostram os resultados apresen-
tados nas Tabelas 2 e 3. A taxa de pacientes considerados
soropositivos para o sarampo, observada neste estudo, foi
comparavel aquelas encontradas na literatura, que variou
de 50 a 59,4% nos estudos cuja metodologia aproximou-se
da utilizada nesta investigacdo8-11.21.22,

Embora a presenca de qualquer titulo detectdvel de
anticorpos contra o sarampo possa ser considerado prote-
tor, dados disponiveis na literatura sugerem que algumas
pessoas com titulos de anticorpos muito baixos podem néao
estar completamente protegidas. Sarampo propriamente
dito ou a doenga sem exantema podem ocorrer em individu-
os com titulos de anticorpos neutralizantes menores que
120 mUY/ml%3.

Peter (1991)24, em artigo de revisdo, descreve que 5%
ou menos das criancas adequadamente imunizadas falham
em responder & vacinacdo contra o sarampo. Segundo
Krugman (1983)23, cercade 15% das criancas devidamente
imunizadas podem apresentar niveis indetectdveis de anti-
corpos e ainda assim desencadear resposta anamnéstica
rdpida quando novamente expostas ao virus do sarampo.
Por outro lado, Markowitz et al. (1990)20 relatam a existén-
cia de falha secunddria na resposta a vacina contra o
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sarampo, representada pela perda de anticorpos apds soro-
conversdo, cuja magnitude e importancia epidemioldgica
ainda carecem de estudos mais aprofundados. Mesmo con-
siderando esses aspectos, o indice de criangas infectadas
pelo HIV com titulos acima de 50 mUI/ml foi significativa-
mente inferior ao do grupo de ndo-infectadas, o que certa-
mente nao representa apenas falha primdria ou secunddria
ou queda do titulo de anticorpos, mas sim a atuagao do HIV
nos diversos mecanismos da resposta imune.

No presente estudo, o titulo geométrico médio (GMT)
dos pacientes com mais de 50 mUI/ml de anticorpos neutra-
lizantes contra o sarampo também foi significativamente
menor nas criangas soropositivas para o HIV (433,5 x
1668,1 mUI/ml), o que pode ser atribuido a menor produ-
cdo de anticorpos em resposta a vacina, ou a perda mais
acelerada dos anticorpos produzidos, ou ambos os meca-
nismos. Resultado semelhante é descrito na literatura, mas
0 mecanismo imunolégico de base também ndo pdde ser
esclarecido?”.

A baixa prevaléncia de anticorpos contra o sarampo nas
criangas soropositivas para o HIV reforca a preocupacio
em relagdo a surtos de sarampo em grupos de pessoas
susceptiveis devido a falha primdria ou secunddria da
imunizagdo, quando, mesmo imunizadas, as pessoas sdao
capazes de transmitir o virus selvagem?2426. Tais situacoes
poderdo comprometer as tentativas de eliminagdo do sa-
rampo, devido a alta transmissibilidade do virus selvagem,
ainda que o nimero de pessoas susceptiveis seja relativa-
mente pequeno.

Concluimos que, apesar de devidamente imunizadas
contra o sarampo, as criancas com infeccao perinatal pelo
HIV apresentam menor prevaléncia de anticorpos contra o
sarampo, € menor magnitude da resposta imunoldgica,
quando comparadas com criangas de grupos etarios seme-
lhantes e sem comprometimento imunoldgico.

Os resultados encontrados apontam a necessidade de
melhor monitoramento das criangas infectadas pelo HIV,
por via perinatal, frente ao risco de adquirir o sarampo.
Abordagens especiais poderdo envolver altera¢des no ca-
lendério vacinal, como a antecipacdo da primeira dose da
vacina contra o sarampo e/ou introducao de novas doses de
reforco, utilizacdo de produtos mais imunogénicos e, em
dltima andlise, prevenc¢do da transmissao perinatal do HIV
e redugdo do dano imunoldgico através do uso sistematico
de antiretrovirais na gravidez, parto e periodo neonatal.
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