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Abstract  Worldwide, rotaviruses account for 600,000 to 870,000 deaths per year among infants
and young children. In Brazil, rotaviruses were first seen in 1976 by scanning electron mi-
croscopy of stool samples from diarrheic infants in Belém, Pará. Hospital-based studies have
shown that rotaviruses are associated with 12-42% of cases of acute diarrhea. In addition, com-
munity-based studies yielded an average of 0.25 rotavirus-related diarrheal episodes per child
per year. G types 1 to 4 account for about two-thirds of circulating strains, but the (unusual)
P[8],G5 genotype has been claimed to cause over 10% of rotavirus diarrheal episodes. It has been
shown that over 70% of children develop rotavirus antibodies by the age of 4-5 years. The tetrava-
lent rhesus-human rotavirus vaccine (RRV-TV) conferred 35% protection according to a two-
year follow-up study in Belém, Pará, Brazil, but reached an efficacy of 60% during the first year
of life. RRV-TV was also shown to be 75% protective against very severe gastroenteritis in north-
ern Brazil. Vaccination with RRV-TV has been suspended recently in the United States because of
the detection of intussusception as a side effect. Therefore, further vaccine trials in Brazil will
probably involve rotavirus candidate vaccines other than RRV-TV.
Key words  Rotavirus; Control; Epidemiology

Resumo  Os rotavírus causam de 600.000 a 870.000 óbitos por ano entre crianças em todo o
mundo. Esses vírus foram visualizados pela primeira vez no Brasil em 1976, a partir da micros-
copia eletrônica das fezes de crianças diarréicas em Belém, Pará. Estudos conduzidos em hospi-
tais registraram prevalência de diarréia por rotavírus de 12% e 42%. A par disso, investigações
longitudinais assinalaram taxa média de 0,25 episódio de diarréia por criança/ano. Os tipos G1,
G2, G3 e G4 representam cerca de 2/3 das amostras circulantes, porém, sustenta-se que o genóti-
po P[8], G5 associa-se a, no mínimo, 10% das diarréias. Estudos sobre a imunidade natural para
rotavírus revelaram que 70% das crianças adquirem anticorpos já aos 4-5 anos de idade. A vaci-
na tetravalente, de origem símio-humana (RRV-TV) conferiu proteção de 35% após dois anos de
estudo; contudo, o nível protetor alcançou 60% no primeiro ano de vida. A RRV-TV, no norte do
Brasil, revelou eficácia de 75% frente às diarréias graves. Há poucos meses interrompeu-se o uso
dessa vacina nos EUA devido à ocorrência de intussuscepção como efeito colateral. É provável
que futuros experimentos no Brasil contemplem outras “candidatas” a vacina contra rotavírus,
que não a RRV-TV.
Palavras-chave  Rotavírus; Controle; Epidemiologia
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Introdução

Os rotavírus representam a causa mais comum
de diarréia grave na infância em todo o mun-
do. Nos países em desenvolvimento, particu-
larmente, estima-se que as gastroenterites as-
sociadas a esses agentes virais determinem
600.000 a 870.000 mortes a cada ano, cifras que
refletem 20 a 25% do total de óbitos por doen-
ça diarréica, bem como 6% da mortalidade glo-
bal entre crianças com idades inferiores a cin-
co anos. Em cifras mais eloqüentes, morrem a
cada dia 2.000 crianças com quadro diarréico
causado por esses patógenos (de Zoysa & Fea-
chem, 1985; Institute of Medicine, 1986). O
acesso amplo a uma vacina eficaz ora se cons-
titui como única estratégia viável no tocante ao
controle global das diarréias por rotavírus, de
vez que são similares os indicadores de morbi-
dade, se comparados os países desenvolvidos
àqueles do Terceiro Mundo (Bresee et al., 1999).
No que tange a essas últimas regiões, por con-
seguinte, práticas dirigidas à promoção do sa-
neamento básico e das medidas de higiene se
afiguram como de eficácia limitada.

As primeiras investigações sobre gastroen-
terites por rotavírus na América Latina remon-
tam a meados da década de 70, poucos anos
após a descoberta desse enteropatógeno por
Bishop et al. (1973), ressaltando-se o caráter
pioneiro dos estudos conduzidos à época no
Brasil (Linhares et al, 1977; Linhares & Bresee,
submetido). Ao longo de duas décadas, múlti-
plos aspectos da infecção por esses vírus têm
sido objeto de estudo em âmbito nacional, in-
tegrando um espectro que abrange desde os
primeiros achados à microscopia eletrônica
até a corrente caracterização molecular das ce-
pas circulantes e os ensaios de campo com va-
cinas experimentais (Leite et al., 1996; Linha-
res, 1997; Santos & Gouvea, 1997). Situadas en-
tre esses marcos temporais, registrem-se as
inúmeras investigações de caráter epidemioló-
gico conduzidas no Brasil, revelando invaria-
velmente a magnitude que assumem as diar-
réias causadas pelos agentes virais em questão
na infância. Conquanto sejam expressivos o
volume e a multiplicidade de informações acer-
ca das gastroenterites por rotavírus no país, as
peculiaridades epidemiológicas vigentes im-
põem que se estabeleça uma extensa rede la-
boratorial com vistas à vigilância sistemática
das amostras virais prevalentes. Tal medida se
justifica à luz das estratégias de vacinação em
perspectiva (Linhares & Bresee, submetido).

No presente relato, exploram-se os aspec-
tos epidemiológicos das infecções por rotaví-
rus no Brasil, cabendo ainda, nesse contexto,

breves considerações relativas ao quadro clíni-
co e à imunidade. A recente experiência com
uma vacina contra rotavírus na região norte, e,
como corolário, o advento de proposições vi-
sando ao controle das gastroenterites por esses
patógenos, também merecem a devida análise.

Aspectos epidemiológicos

Primeiros achados

Remonta a 1976 o registro pioneiro quanto à
detecção dos rotavírus no Brasil (Linhares et
al., 1977), portanto, à época em que apenas
emergiam as primeiras evidências consubstan-
ciando a relevância epidemiológica universal
desses agentes como enteropatógenos (Bishop
et al., 1973; Flewett & Woode, 1978; Candeias et
al., 1989). Esses resultados advieram de estu-
do-piloto conduzido em Belém, Pará, envol-
vendo 25 crianças sob atendimento ambulato-
rial ou hospitalizadas, com quadro diarréico
agudo. O recurso da microscopia eletrônica e,
subseqüentemente, do procedimento imuno-
enzimático (ELISA), propiciou a detecção dos
rotavírus em espécimes fecais de quatro (16%)
pacientes (Linhares et al., 1977; Linhares et al.,
1982). Tais observações originais representa-
ram o marco inicial de inúmeros outros estu-
dos no país, a maioria dirigida ao impacto de-
terminado pela doença moderada ou grave por
rotavírus, qual seja, a que se traduz em consul-
tas médicas e internação hospitalar (Pereira et
al., 1993; Linhares, 1997; Oliveira & Linhares,
1999). Em menor escala, sucederam-se investi-
gações no seio da comunidade, a título de con-
figurar a história natural das infecções, via de
regra prospectivas e atinentes a condições clí-
nicas de gravidade menos expressiva.

Infecções por rotavírus no âmbito 
de ambulatórios e hospitais

Vários foram os estudos até então empreendi-
dos em território brasileiro, abrangendo as di-
ferentes regiões do país, com base nos quais se
determinaram múltiplas taxas relativas à pre-
valência das diarréias por rotavírus entre crian-
ças com idades inferiores a seis anos (Tabela 1).
O contingente sob investigação era representa-
do em sua quase totalidade por demanda am-
bulatorial ou hospitalar, depreendendo-se, por
conseguinte, que os indicadores de morbidade
daí advindos retratam as situações clínicas efe-
tivamente mais graves. Em termos gerais, a fre-
qüência de diarréias associadas a rotavírus va-
riou de 12% a 42%. Se consideradas as médias
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dos índices de positividade por região, ressal-
te-se o Norte com 36,5% (Linhares et al., 1983b;
Linhares et al., 1993), registrando-se ainda ta-
xas de 25%, 24%, 22% e 42%, para Nordeste
(Houly et al., 1986; Stewien et al., 1991), Cen-
tro-oeste (Cardoso et al., 1989; Teixeira et al.,
1991; Cardoso et al., 1992), Sudeste (Rácz et al.,
1988; Candeias et al., 1989; Gatti et al., 1989;
Gomes et al., 1991; Mangia et al., 1993; Stewien
et al., 1993) e Sul (Coiro et al., 1985), respecti-
vamente. Atribua-se a tal comparação, entre-
tanto, o caráter de estimativa, face à nítida di-
versidade logística, metodológica e temporal
que permeia os estudos em questão.

Admite-se que a representatividade mais ex-
pressiva quanto à freqüência da doença causa-
da pelos rotavírus no Brasil resida nos resultados
oriundos de investigação abrangente, envolven-
do 14 estados, conduzida há aproximadamente
uma década (Pereira et al., 1993). O inquérito
nacional compreendeu a utilização de um úni-
co procedimento diagnóstico – o que enseja
comparabilidade mais efetiva –, reuniu aproxi-
madamente 11.000 espécimes clínicos e resul-
tou em prevalências que variaram de 13% a 20%.
Depreende-se que tal faixa de positividade, infe-
rior àquela delimitada nos estudos independen-
tes antes referidos, decorre da expressiva parcela
representada pelos pacientes sob consulta am-
bulatorial, em nítido contraste com o contingen-
te dos internados nas enfermarias pediátricas.

De um modo geral, os dados disponíveis in-
dicam que pelo menos 2/3 dos processos diar-
réicos por rotavírus se situam na faixa etária de
6 a 24 meses, embora mereça registro a relativa
freqüência das infecções sintomáticas durante
o primeiro semestre de vida. (Linhares et al.,
1983b; Teixeira et al., 1991; Cardoso et al., 1992;
Linhares, 1997).

A distribuição sazonal das gastroenterites
por rotavírus no Brasil assume duas configura-
ções bem distintas, em consonância com os pa-
drões registrados nas regiões temperadas e tro-
picais do planeta (Cook et al., 1990; Pereira et
al., 1993; Linhares, 1997). Com efeito, centro-
oeste e sudeste/sul brasileiros exibem marcan-
te perfil sazonal, observando-se maior incidên-
cia nos meses mais secos (maio a setembro)
(Gomes et al., 1991; Teixeira et al., 1991; Cardo-
so et al., 1992; Stewien et al., 1993); em contra-
partida, nos estados do Norte/Nordeste, tal sa-
zonalidade não se revelou tão marcante (Linha-
res et al., 1983b; Stewien et al., 1991) (Figura 1).

À luz de dados oficiais (DATASUS, 1997),
ocorreram 254.949 internações por doença in-
fecciosa intestinal ao longo de 1997, envolven-
do crianças em seu primeiro ano de vida. Admi-
tindo-se que 34% dessas situações se associam
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aos rotavírus (Linhares et al., 1983b), é plausí-
vel estimar-se, em bases conservadoras, o re-
gistro de aproximadamente 88.000 hospitaliza-
ções no país, na citada faixa etária. No tocante
à mortalidade, a mesma fonte revela a ocorrên-
cia, naquele ano e mesma faixa etária, de 3.399
óbitos por diarréia de origem infecciosa presu-
mível. Admitindo a associação de 40% deles aos
citados agentes virais, bem como que as cifras
oficiais – subestimadas – refletem 80% da di-
mensão real do agravo, resulta o total de mor-
tes em aproximadamente 1.700.

As infecções por rotavírus de origem noso-
comial ainda representam um aspecto pouco
explorado no contexto dos estudos epidemio-
lógicos nacionais. A mais extensa investigação
nesse particular se desenvolveu no norte do
país, abrangendo 237 crianças admitidas em
um hospital público de 1992 a 1994 (Gusmão et
al., 1995; Gusmão et al., 1999). Concluiu-se que
aproximadamente 1/3 das gastroenterites agu-
das desenvolvidas no curso da internação se re-

Tabela 1

Prevalência de gastroenterites agudas associadas a rotavírus entre crianças 

com idades inferiores a cinco anos, hospitalizadas ou atendidas em ambulatório, 

de acordo com regiões e estados do Brasil.

Regiões e estados % de positividade Referências
para rotavírus bibliográficas

Norte

Pará 33,0 Linhares et al., 1983

40,0 Linhares et al., 1993

Nordeste

Alagoas 13,3 Houly et al., 1986

Maranhão 25,0 Stewien et al., 1991

Centro-oeste

Goiás 22,7 Cardoso et al., 1989

29,2 Cardoso et al., 1992

Distrito Federal 20,3 Teixeira et al., 1991

Sudeste

Rio de Janeiro 11,6 Mangia et al., 1993

São Paulo 28,9 Candeias et al., 1989

16,0 Gatti et al., 1989

14,0 Gomes et al., 1991

28,9 Rácz et al., 1988

19,0 Stewien et al., 1993

Sul

Rio Grande do Sul 42,0 Coiro et al., 1985



LINHARES, A. C.632

Cad. Saúde Pública, Rio de Janeiro, 16(3):629-646, jul-set, 2000

Figura 1

Distribuição temporal das freqüências de positividade para rotavírus, entre crianças portadoras de gastroenterite 

aguda, em três estados do Brasil. Adaptado de Pereira et al. (1993).

0

100

200

300

400

0

10

20

30

40

50

deznovoutsetagojuljunmaiabrmarfevjan

no
 d

e 
am

os
tr

as

%
 d

e 
p

os
iti

vo
s

Pará

no
 d

e 
am

os
tr

as

%
 d

e 
p

os
iti

vo
s

0

50

100

150

0

10

20

30

40

50

deznovoutsetagojuljunmaiabrmarfevjan

Goiás

0

50

100

150

200

250

0

10

20

30

40

50

deznovoutsetagojuljunmaiabrmarfevjan

São Paulo

no
 d

e 
am

os
tr

as

%
 d

e 
p

os
iti

vo
s



EPIDEMIOLOGIA DAS INFECÇÕES POR ROTAVÍRUS 633

Cad. Saúde Pública, Rio de Janeiro, 16(3):629-646, jul-set, 2000

laciona aos rotavírus, denotando claramente a
expressiva transmissibilidade desses agentes
virais no ambiente hospitalar. Dignos de nota,
ainda, nessa investigação, foram os achados –
obtidos em bases antigênicas e genômicas – in-
dicativos de que as cepas virais circulantes nas
enfermarias pediátricas refletem basicamen-
te aquelas detectadas no meio externo ao hos-
pital. Não obstante sobremaneira restritos no
Brasil, estudos dirigidos a neonatos hospitali-
zados revelam aspectos epidemiológicos sin-
gulares das infecções por rotavírus, em nítido
contraste com as características antes descri-
tas. Com efeito, recente pesquisa conduzida em
Belém, Pará, envolvendo mais de 400 recém-
nascidos com idades inferiores a um mês, indi-
cou que pelo menos 80% desse contingente de-
senvolveram infecção assintomática (Linhares
et al., s/d). Acresçam-se a esses achados as ca-
racterísticas genotípicas peculiares às amos-
tras de rotavírus detectadas, divergindo das
inerentes às que circulam nas áreas hospitala-
res reservadas aos pacientes pediátricos e mes-
mo na comunidade externa.

Investigações prospectivas no âmbito 
comunitário urbano

Os estudos longitudinais caracterizados pela
vigilância ativa das infecções por rotavírus no
seio da comunidade ocorreram em número re-
lativamente reduzido ao longo das duas déca-
das em tela. Face à sua própria configuração
metodológica (visitas domiciliares regulares a
um mesmo grupo de crianças), tais investiga-
ções ensejaram a detecção de episódios diar-
réicos em geral leves ou moderados. Paralela-
mente, o caráter prospectivo desses procedi-
mentos evidenciou a ocorrência de reinfecções,
particularidade não explorada no contexto hos-
pitalar ou ambulatorial.

Múltiplos aspectos concernentes à história
natural das infecções por rotavírus no Brasil se
elucidaram calcados em estudo conduzido na
região norte, de 1982 a 1986, envolvendo cerca
de 80 crianças acompanhadas quinzenalmente
do nascimento aos três anos de idade (Linha-
res et al., 1989a). Observou-se que ocorrem, em
média, 2,5 episódios diarréicos agudos por
criança/ano, dos quais 10% (0,25) se associam
aos rotavírus; na metade das situações, cabe
ressaltar, esses agentes representaram o único
patógeno detectado. Destacou-se no conjunto
desses achados o fato de as infecções inaparen-
tes por tais vírus prevalecerem sobre as sinto-
máticas, entre crianças com idades inferiores a
cinco meses. Tal condição se contrapôs ao re-
gistrado em grupos etários superiores.

No curso de investigação prospectiva mais
recente (1990 a 1992), conduzida na mesma
área (Linhares et al., 1994), registrou-se taxa
anual de 0,2 caso de gastroenterite relacionada
a rotavírus por indivíduo, similar à estabeleci-
da antes, 0,25 (Linhares et al., 1989a). Estudos
longitudinais desenvolvidos no nordeste reve-
laram índice pelo menos quatro vezes mais ele-
vado, 1,33, a considerar-se o grupo etário de 6
a 11 meses (Guerrant et al., 1983).

A vigilância intensiva dos episódios diarréi-
cos a que se procedeu no curso de recente in-
vestigação em Belém, Pará (Linhares et al., 1994;
Linhares et al., 1996), ofereceu nítidos indicado-
res quanto à sazonalidade das infecções por ro-
tavírus, ainda que sem o caráter marcante assi-
nalado naquelas regiões de clima temperado do
país (Pereira et al., 1993). Com efeito, na região
norte, o período de julho a setembro exibe mais
expressiva incidência das diarréias infantis por
rotavírus, correspondendo aos meses em que
se registra menor precipitação pluviométrica.

A detecção de reinfecções por rotavírus
também representou achado relevante no cur-
so dos estudos prospectivos. Em geral, à infec-
ção envolvendo o sorotipo 1 sucedia-se outra
pelo 2, nos primeiro e segundo anos de vida,
respectivamente (Linhares et al., 1988a; Olivei-
ra et al., 1994; Linhares, 1997).

Surtos de gastroenterite aguda 
em contingentes populacionais urbanos

São raros os relatos concernentes a surtos de
gastroenterite por rotavírus no Brasil, na maio-
ria das vezes circunscritos a áreas que reúnem
aglomeração humana como escolas, creches,
enfermarias hospitalares e mesmo o seio fami-
liar. Nos primeiros meses de 1980, por exemplo,
registrou-se extenso surto de diarréia em insti-
tuição de ensino privada do Rio de Janeiro, as-
sociado a rotavírus e Shigella sonnei (Sutmoller
et al., 1982). Nesse estudo, sustenta-se que cer-
ca de 75% dos estudantes e professores foram
acometidos. Ainda naquele estado, investiga-
ções mais recentes assinalam a ocorrência de
epidemia em uma creche, causada por rotaví-
rus do tipo G1, atingindo 60% das crianças com
idades inferiores a dois anos. Aliás, nenhum ou-
tro enteropatógeno que não os agentes virais
em questão foi detectado ao exame dos espéci-
mes clínicos de pacientes diarréicos (de Castro
et al., 1994). Convém assinalar, nesse contexto,
que elucidativa análise conduzida por Blake et
al. (1993), em São Paulo, estabeleceu expressi-
va correlação entre o potencial de risco quanto
ao desenvolvimento da diarréia por rotavírus e
o acesso das crianças a creches.
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Assumiu características epidemiológicas
singulares, por outro lado, recente epidemia de
gastroenterite grave causada por rotavírus G2
em Mirassol, localidade situada no sudeste de
São Paulo (Timenetsky et al., 1996). Com efei-
to, o registro de episódios diarréicos entre adul-
tos, assim como as evidências da veiculação hí-
drica do agente viral, denotam os aspectos in-
comuns dessa ocorrência epidêmica.

Pelo menos dois estudos no país oferecem
dados quanto à eclosão de surtos familiares, via
de regra caracterizados por padrões bem defi-
nidos (Silva et al., 1984). Em geral o processo se
estabelece a partir de quadro diarréico agudo
envolvendo uma criança, as infecções subclíni-
cas ou assintomáticas entre adultos são comuns
e revela-se a circulação de uma única cepa viral.

Durante recente estudo em Belém, Pará,
envolvendo cerca de quatrocentos recém-nas-
cidos, demonstrou-se nitidamente a importân-
cia do ambiente hospitalar como determinante
da rápida propagação dos rotavírus (Linhares
et al., dados não publicados). Não obstante os
dois anos (1996 a 1998) ao longo dos quais de-
correu a investigação, as infecções (expressiva
parcela assintomática) se situaram em período
limitado, configurando-se a ocorrência de ver-
dadeiro surto no âmbito nosocomial.

Sorotipos, genótipos e eletroferotipos 
de rotavírus no Brasil: variação temporal 
e peculiaridades

Em termos gerais, sabe-se que os quatro soro-
tipos reconhecidos como de importância epi-
demiológica universal [G (de glicoproteína)1,
G2, G3 e G4] ocorrem no Brasil, mesmo que re-
centes achados indiquem a circulação de cepas
virais com características antigênicas inco-
muns (Kapikian & Chanock, 1996; Linhares,
1997; Gouvea & Santos, 1999).

As primeiras informações pertinentes à
multiplicidade antigênica dos rotavírus detec-
tados em casos de gastroenterite infantil resul-
taram de estudo longitudinal na comunidade,
conduzido no norte do país de 1983 a 1985 (Li-
nhares et al., 1988b; Linhares et al., 1989a). Os
tipos G1 e G2 prevaleceram, concorrendo com
50% e 30% das amostras, respectivamente. No
curso de investigação ulterior (1988), emergiu
o G3 como único sorotipo circulante entre pa-
cientes pediátricos (Linhares et al., 1993). Apro-
ximadamente à mesma época, essa variedade
antigênica também predominava entre crian-
ças portadoras de gastroenterite aguda em São
Luís, Maranhão, representando 41% do total
das amostras circulantes (Stewien et al., 1994).
Já no início da década de 90, os testes de cam-

po com uma candidata a vacina contra rotaví-
rus ensejaram nova determinação dos soroti-
pos prevalentes, destacando-se freqüências de
65%, 30%, 1,2%, 4,6% e 1,2% para os tipos G1,
G2, G3, G4 e G9, respectivamente (Linhares et
al., 1996). Subseqüentemente (1992 a 1994), em
Belém, novo procedimento de vigilância das
diarréias agudas no contexto nosocomial pe-
diátrico revelou nítida inversão dos índices de
positividade, então predominando amplamen-
te (80%) o G2 (Gusmão et al., 1995; Gusmão et
al., 1999). Esse mesmo tipo também predomi-
nou (> 90%) quando se examinaram neonatos
internados em um hospital público de Belém
ao longo do triênio compreendido entre 1996 e
1998 (Linhares et al., dados não publicados).
Dados mais recentes (1998 até janeiro de 2000),
por outro lado, já denotam uma tendência à
predominância do G1 (42%) sobre o G2 (35%),
se considerados os episódios diarréicos mais
graves, determinantes de internação hospitalar
(Y. B. Gabbay, comunicação pessoal). Se o con-
junto das informações concernentes à região
norte do país é analisado à luz de uma perspec-
tiva temporal, denota-se nítida flutuação das
freqüências relativas dos sorotipos predomi-
nantes, com destaque para G1 e, secundaria-
mente, G2 (Figura 2). Aliás tal característica epi-
demiológica é consentânea com o que se ob-
serva em escala universal (Beards et al., 1989).
A título de consubstanciar tal asserção, assina-
lem-se os resultados de amplo estudo procedi-
do por Pereira et al. (1993) no Brasil, durante
uma década (1981 a 1990), alcançando índices
de 42%, 24%, 16% e 18% para os tipos G1, G2,
G3 e G4, respectivamente.

O advento de técnicas da biologia molecu-
lar propiciou a ampliação dos estudos epide-
miológicos no país. Com efeito, tais recursos
viabilizaram a determinação dos genótipos G e
P, estes últimos, estabelecidos com base na di-
versidade antigênica inerente à proteína de su-
perfície viral VP4, sensível à protease. Estudos
pioneiros nesse contexto se desenvolveram em
São Paulo, abrangendo espécimes fecais de
crianças diarréicas menores de quatro anos,
entre 1986 e 1992 (Timenetsky et al., 1994).
Nessa investigação, o genótipo G3 emergiu co-
mo predominante (22% das amostras analisa-
das), sucedido em escala decrescente de fre-
qüência pelos tipos G1 (17%), G2 (6%) e G4 (5%);
registre-se ainda a expressiva proporção de ce-
pas não tipadas, bem como das misturas com-
plexas envolvendo especificidades genotípicas
G e P não usuais. A predominância do sorotipo
P1, correspondente ao genótipo P[8] (21%), tam-
bém foi notória, em nítida associação com as
especificidades genômicas G1, G3 e G4.
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A mais extensa investigação conduzida no
Brasil, com vistas à caracterização genotípica
dos rotavírus, abrangeu nove estados e o Dis-
trito Federal, incidindo sobre crianças diarréi-
cas com idades inferiores a cinco anos (Leite et
al., 1996). As amostras predominantes se reve-
laram essencialmente as mesmas registradas
em todo o mundo, expressas como segue com
base na dualidade genotípica inerente às pro-
teínas VP4 e VP7: P[8], G1, 43%; P[4], G2, 12%;
P[8], G3, 6%; e P[8], G4, 6%. De particular im-
portância, entretanto, revestiram-se os acha-
dos revelando a emergência do genótipo P[8],
G5 em 12% das situações investigadas, o que
suscita reservas quanto à possível eficácia da
vacina tetravalente (G1, G2, G3 e G4) corrente-
mente disponível (Bresee et al., 1999). A par dis-
so, é digna de nota a expressiva parcela, 21%,
relativa às infecções mistas (diferentes genóti-
pos detectados no mesmo espécime fecal), con-
dição que favorece as reestruturações genéti-
cas in vivo, e, conseqüentemente, a emergên-
cia de cepas com características atípicas. [Tal
condição, vale ressaltar, já se registrou no norte
do Brasil, onde permutas gênicas envolvendo
os sorotipos 1 e 2 foram observadas (Mascare-
nhas et al., 1989)]. Cabe registrar que a relevân-
cia epidemiológica inerente à detecção do G5
já se configurara antes, em caráter pioneiro, a
partir das observações de Gouvea et al. (1994)
em São Paulo, ao examinarem 38 casos de diar-
réia infantil. Consubstanciando essa notória

singularidade antigênica e genotípica, assina-
lem-se recentes observações de Santos et al.
(1998), no Rio de Janeiro, associando a ocor-
rência dos tipos G5, G8 e G10 a 40% dos qua-
dros diarréicos agudos envolvendo crianças
com idades inferiores a cinco anos. Reservou
particular interesse nesse contexto a caracteri-
zação, em bases moleculares, de amostra viral
oriunda de criança diarréica cuja dualidade
antigênica se expressava em termos dos tipos
G5 e G11 (Timenetsky et al., 1997). Este último,
cumpre assinalar, reconhecido até então como
um agente patogênico exclusivo de suínos.

O recente emprego da RT-PCR (“reação em
cadeia da polimerase” com o uso de transcrição
reversa), também propiciou o reexame de amos-
tras virais circulantes em diferentes períodos
na região norte do país, antes caracterizadas
no que tange à sua especificidade antigênica.
Em Belém, por exemplo, observou-se que o ge-
nótipo P[8], G1 predominou amplamente à
época em que se desenvolveu estudo prospec-
tivo no âmbito comunitário (1982 a 1986), cor-
roborando achados pregressos concernentes
aos sorotipos predominantes (Linhares et al.,
1988b; Mascarenhas et al., 1998). Estudo mais
recente (1992 a 1994) no contexto hospitalar,
por sua vez, registrou expressiva ocorrência do
tipo P[4] – correlato ao G2 –, consubstanciando
resultados estabelecidos anteriormente em ba-
ses antigênicas (Gusmão et al., 1995; Gusmão
et al., 1999; Mascarenhas et al., 1999). Note-se,

Figura 2

Distribuição dos tipos G de rotavírus em Belém, Pará, com base em estudos desenvolvidos de 1982 a 1998. Adaptado

de: Linhares et al. (1988b), [1982-1986]; Linhares et al. (1993), [1988]; Linhares et al. (1996), [1990-1992]; Gusmão et al.

(1999), [1992-1994]; Linhares et al. (dados não publicados), [1996-1997]; e Gabbay (comunicação pessoal), [1998].
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pois, a flutuação temporal dos tipos P, defini-
dos pela proteína VP4, à semelhança do que se
observa em relação aos sorotipos G, estes, ati-
nentes à VP7.

Revestem-se de particular singularidade no
panorama epidemiológico nacional, recentes
observações indicando a elevada incidência de
infecção assintomática por rotavírus caracteri-
zados como P[6], G2, entre neonatos hospitali-
zados em Belém (Linhares et al., s/d).

A par dos múltiplos sorotipos e genótipos
antes configurados, são vários os estudos no
Brasil concernentes à diversidade dos eletro-
ferotipos de rotavírus: padrões obtidos à ele-
troforese (polyacrylamide gel electrophoresis,
PAGE) dos 11 genes integrantes do genoma vi-
ral. Sinteticamente, a maioria das investiga-
ções ressalta a predominância dos perfis “lon-
gos” (70%, aproximadamente), em geral com-
patíveis com os sorotipos G1, G3 e G4. Não
obstante em menor freqüência, aqueles desig-
nados de “curtos” (característicos do tipo G2)
denotam configurações mais heterogêneas que
os primeiros (Pereira et al., 1983a; Houly et al.,
1986; Mascarenhas et al., 1988). A criteriosa aná-
lise das posições relativas desses 11 segmentos
enseja, eventualmente, a detecção de “recom-
binações” (ou permutas) gênicas que originam
padrões com características atípicas, como já
assinalado na Amazônia (Gusmão et al., 1994;
Mascarenhas et al., 1997).

Ocorrência de infecções 
por rotavírus do grupo C

Sustenta-se que os rotavírus do grupo C são pa-
tógenos primários de suínos, embora seja níti-
do o seu papel na gênese das gastroenterites
humanas (Bridger et al., 1986). Não raro tais
agentes se têm associado a surtos de diarréia
em situações que ensejam a formação de agru-
pamentos humanos como, por exemplo, esco-
las e mesmo o seio familiar (Matsumoto et al.,
1989; Maunula et al., 1992).

No Brasil, os dados pioneiros nesse contex-
to cabem a Pereira et al. (1983b), que descreve-
ram a infecção por rotavírus do grupo C em
criança portadora de quadro diarréico agudo
na cidade do Rio de Janeiro. Estudos subse-
qüentes levados a efeito nas regiões norte, cen-
tro-oeste e sudeste bem denotaram a amplitu-
de quanto à ocorrência desse patógeno no Bra-
sil. Na região amazônica, o emprego da micros-
copia eletrônica e eletroforese do RNA viral em
gel de poliacrilamida – ou PAGE – permitiu a
detecção desses enteropatógenos em casos es-
porádicos de gastroenterite infantil, no curso
dos anos 80 (Gabbay et al., 1989). A especifici-

dade desses achados se corroborou ulterior-
mente com base em técnicas da biologia mole-
cular, como a RT-PCR (Cooke et al., 1992). Ain-
da no norte do país, Gabbay et al. (no prelo) in-
vestigaram surto de gastroenterite ocorrido em
creches que albergavam crianças com idades
inferiores a cinco anos, assinalando-se positivi-
dade para rotavírus do grupo C em quase 40%
dos casos sob exame.

No Distrito Federal, centro-oeste brasilei-
ro, Teixeira et al. (1998) caracterizaram rotaví-
rus do grupo C em amostras fecais de crianças
diarréicas e paciente imunodeprimido, ao lon-
go de 1994, valendo-se do emprego do PAGE e
RT-PCR.

Registre-se como peculiaridade epidemio-
lógica a extensa ocorrência de infecções por
rotavírus pertencentes ao grupo em questão
entre adultos e crianças habitantes de Valen-
tim, pequena cidade no norte de São Paulo, em
1993 (Souza et al., 1998). Em tal surto, ocorrido
no bimestre julho-agosto, o uso de ELISA e ou-
tros procedimentos diagnósticos ensejou a de-
tecção desses agentes em 70% dos pacientes
diarréicos.

Estudos quanto à dinâmica da aquisição de
anticorpos para rotavírus do grupo C, recente-
mente conduzidos em São Paulo, indicaram
que a infecção não é comum entre crianças com
idades inferiores a cinco anos (Cox et al., 1998).
Com a progressão etária, registrou-se aumento
gradual nos índices de positividade – portanto,
de supostas primoinfecções –, alcançando-se
prevalência situada em 40% na idade adulta.

Infecções por rotavírus em comunidades 
indígenas: padrões epidemiológicos atípicos

Conquanto raros em âmbito nacional, os estu-
dos concernentes às infecções por rotavírus
em contingentes populacionais isolados reve-
lam características epidemiológicas sobrema-
neira distintas daquelas que prevalecem na
área urbana (Linhares, 1992; Linhares et al.,
1992). Os primeiros relatos associando os rota-
vírus a quadros de gastroenterite aguda entre
silvícolas no Brasil datam da década de 70. Com
efeito, em 1977 registrou-se extenso surto de
diarréia envolvendo os índios da aldeia Tiriyó
(224 indivíduos), situada no norte do Pará, pró-
xima ao Suriname (Linhares et al., 1981). A
ocorrência epidêmica progrediu em intervalo
de tempo relativamente curto, julho a agosto,
envolvendo cerca de 90% da população sob ris-
co, entre crianças e adultos; o segmento etário
mais atingido, vale ressaltar, foi o representado
por indivíduos com idades inferiores a cinco
anos. A utilização, à época, da contra-imuno-
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eletroosmoforese ensejou a detecção de anti-
corpos para rotavírus em soros coletados antes
e após a epidemia, registrando-se conversões
(aumento de quatro vezes ou mais nos títulos)
em pelo menos 3/4 da comunidade sob exame.
Análises complementares baseadas nos proce-
dimentos de imunofluorescência apontaram
para o sorotipo G1 como agente etiológico.
Aliás, a quase totalidade da população se ca-
racterizava como absolutamente suscetível a
esse tipo viral, face à ausência de anticorpos
específicos em amostras de soro obtidas antes
do surto. A gravidade com que se apresentaram
os quadros clínicos, refletida por inúmeros ca-
sos de desidratação e um óbito, revelou-se par-
ticularmente notória entre as crianças.

Pelo menos dois aspectos conferem singu-
laridade à situação acima descrita. Em primei-
ro lugar, o acometimento de adultos e crianças
indistintamente; em segundo, o caráter explo-
sivo do surto em questão, o que sustenta a hi-
pótese de propagação via hídrica dos rotaví-
rus. Há evidências epidemiológicas indicando
que a introdução dos rotavírus na comunidade
ocorreu a partir do retorno de um índio adulto
(então diarréico) à referida aldeia, após con-
cluir tratamento para doença respiratória a que
se submeteu em Belém.

Com o intuito de dimensionar mais preci-
samente a extensão com que as populações in-
dígenas na Amazônia se infectam por rotaví-
rus, procedeu-se a amplo estudo de natureza
soroepidemiológica, abrangendo 13 diferentes
tribos da região (Linhares et al., 1986b). Os ín-
dices de positividade variaram de 18% (Paraka-
nã Novo) a 90% (Kubenkrankégn), sugerindo
níveis de exposição aos rotavírus amplamente
variáveis; a primeira comunidade, cabendo as-
sinalar, sob risco de epidemias com amplitude
similar à que eclodiu entre os Tiriyó. Em algu-
mas das tribos estudadas (Mayongóng, por
exemplo, no território venezuelano), os níveis
de prevalência aumentavam gradativamente
com a idade, sugerindo a persistência dos rota-
vírus nesses agrupamentos humanos isolados
da região amazônica. A par disso, a quase siste-
mática obtenção de resultados positivos em
crianças de baixa idade reflete o potencial en-
dêmico das infecções por rotavírus nesses nú-
cleos populacionais.

São pertinentes no contexto sob exame, ain-
da, as observações de Santos et al. (1991) que
identificaram expressivas taxas de positividade
quanto à presença de anticorpos para rotavírus
entre os Suruí (68%) e Karitiána (77%), em Ron-
dônia.

À luz das peculiaridades epidemiológicas
acima configuradas, postulam-se dois meca-

nismos determinantes da manutenção dos ro-
tavírus nessas populações indígenas, justifi-
cando-se os expressivos índices no tocante à
prevalência de anticorpos. Um deles seria re-
presentado por introduções esporádicas des-
ses enteropatógenos nas populações sob estu-
do, oriundos do homem urbano. O outro, de-
corrente do possível papel que animais silves-
tres desempenhariam como reservatórios dos
rotavírus, expondo, pois, os silvícolas à infecção.
A título de corroborar essa última hipótese, ci-
tem-se os achados de Linhares et al. (1986a),
relativos ao isolamento desses agentes em fe-
zes obtidas de marsupiais capturados na Serra
dos Carajás, Pará, em área de mata virgem.

Aspectos clínicos das gastroenterites
por rotavírus: breves considerações

O caráter severo dos episódios diarréicos asso-
ciados aos rotavírus é de reconhecimento uni-
versal, identificando-se maior impacto nos paí-
ses do Terceiro Mundo, onde despontam como
agravantes a desnutrição e os simultâneos pro-
cessos infecciosos envolvendo outros entero-
patógenos (Bern et al., 1992; Oliveira & Linha-
res, 1999). Em geral, o quadro clínico clássico
se caracteriza pelo início abrupto com vômitos
e febre alta, sobrevindo diarréia profusa. Insta-
la-se com freqüência a desidratação do tipo
isotônica, não raro daí decorrendo o óbito (Ka-
pikian & Chanock, 1996). No Brasil, as investi-
gações clínico-epidemiológicas conduzidas até
então sustentam, invariavelmente, a maior gra-
vidade de que se reveste a gastroenterite cau-
sada pelos rotavírus (Coiro et al., 1985; Linha-
res et al., 1989a; Linhares, 1997; Gusmão et al.,
1999; Oliveira & Linhares, 1999).

No Brasil, denota-se a maior expressão clí-
nica dos episódios de diarréia relacionados aos
rotavírus, se comparados àqueles por outros
patógenos, tanto na comunidade como no âm-
bito hospitalar. À luz dessa comparação, e a tí-
tulo de exemplo, registrem-se os achados de Li-
nhares et al. (1989a), indicando a maior fre-
qüência de (a) evacuações líquidas, (b) vômi-
tos, (c) náuseas, (d) cólicas abdominais e (e) fe-
bre entre crianças infectadas pelos citados ví-
rus no seio comunitário. Nos hospitais, por ou-
tro lado, os parâmetros clínicos (a) febre, (b)
vômitos e (c) desidratação prevaleceram am-
plamente nas diarréias associadas aos rotaví-
rus, com base em recente análise procedida
por Gusmão et al. (1999) em Belém, Pará.

O uso rotineiro no país da fórmula reidra-
tante oral, preconizada pela Organização Mun-
dial de Saúde (OMS), tem-se revelado prática
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altamente eficaz no combate à diarréia aguda,
e de ampla aceitação. Estudos levados a efeito
no nordeste brasileiro, por exemplo, demons-
traram a maior eficácia da reidratação oral em
relação à intravenosa, se analisados os quadros
de diarréia infantil aguda, aí incluindo-se aque-
les causados por rotavírus (McLean et al., 1982).

Características da imunidade 
para rotavírus em populações 
urbanas brasileiras

São limitadas as informações relativas à res-
posta imune nas infecções por rotavírus, quer
no tocante à prevalência de anticorpos, quer
quanto à dinâmica de aquisição da imunida-
de. Estudos dirigidos ao primeiro aspecto se de-
senvolveram nas regiões norte (Linhares et al.,
1983a), central (Ishak et al., 1984), e sudeste
(Salles-Gomes et al., 1983; Azeredo et al., 1989)
do Brasil. No contexto dessas investigações so-
roepidemiológicas, observou-se que aproxima-
damente 70% das crianças, já aos 4-5 anos de
idade, infectaram-se por rotavírus, em conso-
nância com achados de inúmeros outros estu-
dos no mundo (Kapikian & Chanock, 1996).

Durante estudo prospectivo desenvolvido
na região Norte (Linhares et al., 1989b) se de-
notou persistência dos anticorpos maternos,
transferidos passivamente, ao longo do primei-
ro trimestre de vida. Aos 6-7 meses observa-
ram-se os mais baixos índices de positividade,
sobrevindo elevação gradual a partir do primei-
ro ano. Aos 34 meses de vida, 80% das crianças
investigadas se revelavam positivas quanto à
presença de imunoglobulina G sérica para ro-
tavírus, com base em procedimentos imunoen-
zimáticos. Num contexto comparativo, assina-
le-se que resultados similares emergiram de re-
cente investigação conduzida em Recife, Per-
nambuco, onde se observou que 80% das crian-
ças, aos dois meses de idade, ainda preserva-
vam anticorpos oriundos da mãe (Andrade et
al., 1996). Tais observações, convém ressaltar,
assumem relevância quanto à implementação
das futuras estratégias de vacinação no país.
Com efeito, postula-se que uma eventual ad-
ministração precoce (primeiros três meses) da
vacina incorra em possíveis fenômenos de in-
terferência mediados por anticorpos maternos
residuais, sob elevados títulos no soro (Bresee
et al., 1999).

A determinação da resposta imune frente
aos diferentes sorotipos de rotavírus do grupo
A se restringiu a algumas investigações levadas
a efeito em Belém. A disponibilidade dos soros
coletados das crianças participantes do estudo

longitudinal em Belém (Linhares et al., 1989a)
ensejou o exame da resposta imune na vigên-
cia da infecção primária por rotavírus (Arias et
al., 1994). Os achados daí resultantes assim se
resumem: a) o sorotipo G1 induz, em geral, rea-
ção tipicamente homotípica; e b) os tipos G2 e
G4, por sua vez, além da indução dos anticor-
pos homólogos, estimulam a síntese de anti-
corpos (heterotípicos) para o G1. Dessa análise
sorológica coube postular que a indução de
resposta imune heteróloga provavelmente se
constitui em propriedade intrínseca da amostra
viral. Ainda no tocante à imunidade natural es-
pecífica para cada tipo, citem-se as conversões
sorológicas detectadas ao longo do primeiro se-
mestre de vida, durante estudo com uma vaci-
na contra rotavírus em Belém : G1, 10%; G2/
G3, 5%; e G4, 7,5% (Linhares et al., 1996). Tais
indicadores indiretos da infecção recente con-
substanciam dados pregressos quanto à ampla
margem de suscetíveis aos seis meses de idade.

São controversos os achados relativos à
eventual proteção contra as diarréias por rota-
vírus, conferida por anticorpos maternos trans-
feridos passivamente via aleitamento natural.
Esse efeito protetor não foi nítido (p = 0,21),
por exemplo, em estudo prospectivo envolven-
do crianças habitantes da periferia de Belém,
na década de 80 (Linhares et al., 1989a). Em
contrapartida, revelou-se notório (p < 0,05) o
potencial protetor do leite materno no âmbito
de recente investigação dirigida a enfermarias
pediátricas de um hospital público da cidade
(Gusmão et al., 1999). Essa divergência suscita
a hipótese de que tal proteção se manifesta
apenas na vigência de quadros clínicos mais
graves, predominantes no seio hospitalar.

Parecem únicas no país as observações de
Stephens et al. (1994), Rio de Janeiro, quanto
ao papel da imunidade celular nas infecções
por rotavírus. Esses investigadores, utilizando
modelo experimental murino, demonstraram
que a suscetibilidade dos camundongos re-
cém-nascidos sob análise se condicionava à
elevada proporção de células T no intestino
desses animais, caracterizadas como CD8+ e/
ou CD4+/CD8+.

Prevenção e controle

Prevalece amplo consenso, atualmente, de que
o efetivo controle das gastroenterites por rota-
vírus se condiciona ao advento de uma vacina
eficaz para uso corrente ao longo do primeiro
semestre de vida (Bresee et al., 1999; Linhares
& Bresee, submetido). Tal asserção se funda-
menta na singularidade que permeia a epide-



EPIDEMIOLOGIA DAS INFECÇÕES POR ROTAVÍRUS 639

Cad. Saúde Pública, Rio de Janeiro, 16(3):629-646, jul-set, 2000

miologia das infecções por esses vírus, eviden-
ciada pelo fato de as taxas de incidência da
doença nos países desenvolvidos e naqueles
em desenvolvimento serem comparáveis. De-
duz-se, por conseguinte, que eventuais inter-
venções na esfera da saúde pública, como o
acesso amplo à água potável e a implementa-
ção de medidas visando ao saneamento bási-
co, resultarão em impacto inexpressivo no que
concerne à morbidade associada às diarréias
por rotavírus (Bresee et al., 1999; Linhares &
Bresee, submetido).

Estudo de campo com uma vacina 
tetravalente contra rotavírus em Belém, Pará

A primeira avaliação de uma “candidata” à va-
cina contra rotavírus no Brasil transcorreu na
primeira metade dos anos 90, em Belém, Pará
(Linhares et al., 1996). O imunizante emprega-
do consistia em preparação tetravalente, reu-
nindo rotavírus de origens símia e humana, de-
senvolvida no National Institutes of Health, Be-
thesda, Maryland, Estados Unidos da América
(Midthun et al., 1985). A vacina em questão,
originalmente designada rhesus-human reas-
sortant rotavirus tetravalent vaccine, RRV-TV,
reúne quatro cepas atenuadas distintas. Em sín-
tese, assim se apresenta a composição: a) três
amostras com especificidades antigênicas para
G1, G2 e G4, obtidas por reestruturação genômi-
ca in vitro envolvendo rotavírus de origens hu-
mana e símia (RRV); e b) a própria cepa RRV, ho-
móloga ao G3. O produto, designado Rotashield,
mereceu licença pela Food and Drug Adminis-
tration (FDA), Estados Unidos, em agosto de
1998, para uso rotineiro via oral, três doses (2,
4 e 6 meses), nesse país (Bresee et al., 1999).

Em Belém, a RRV-TV, na concentração de 4 x
104 plaque-forming units, pfu/dose foi avaliada
no tocante à sua inocuidade, imunogenicidade
e eficácia, fundamentado em estudo prospecti-
vo ao longo de dois anos. O teste envolveu 540
crianças a quem se administraram, sob códi-
gos, três doses de vacina ou placebo, em iguais
proporções, aos 1o, 3o e 5o meses de vida (Li-
nhares et al., 1996). Os efeitos colaterais atri-
buídos à RRV-TV se revelaram inexpressivos,
restringindo-se a hipertermia leve detectada 3
a 5 dias após administrar-se a primeira dose,
em apenas 3% dos indivíduos vacinados. Ob-
servou-se indução satisfatória de imunoglobu-
linas séricas antirotavírus da classe IgA, refleti-
da em conversões sorológicas, uma vez com-
pleto o esquema vacinal, de 60% e 33% nos gru-
pos de crianças que receberam vacina e place-
bo, respectivamente. Quanto aos anticorpos
neutralizantes específicos para os tipos G1, G2,

G3 e G4, tais soroconverões não excederam
20%; aliás, padrão de resposta imune também
observado em outros estudos no mundo (Mid-
thun & Kapikian, 1996). Considerados os 24
meses de vigilância das diarréias agudas, regis-
trou-se eficácia global de 35%. No primeiro ano,
contudo, a taxa de proteção alcançou 60%,
quando predominava o tipo G1, decaindo sen-
sivelmente para 12% ao longo do segundo pe-
ríodo de acompanhamento. Digno de nota foi o
expressivo nível protetor oferecido pela vacina,
80%, em relação ao número médio diário de
evacuações líquidas igual ou superior a seis, pa-
râmetro nitidamente indicativo de gravidade.

Reanálise da eficácia em Belém, 
de acordo com a gravidade da diarréia

Os achados originais no que concerne à eficá-
cia da RRV-TV mereceram recente reavaliação,
com base na gravidade dos episódios diarréi-
cos (Linhares et al., 1999). Dessa análise emer-
giram indicadores quanto à efetiva proteção
conferida pela vacina frente aos quadros mais
graves de gastroenterite por rotavírus. Com
efeito, observou-se que três doses da vacina
determinam um “gradiente” de proteção que
varia de 0 a 75%, de acordo com as faixas de es-
cores clínicos atribuídas aos episódios, como
segue: leves, 0 – 8; moderados/graves, 9 – 14; e
muito graves, > 14 (Flores et al., 1987). Note-se
(Figura 3) que a proteção mais expressiva se re-
gistrou contra essa última categoria, revelan-
do-se comparável aos índices alcançados em
outros países, mesmo onde se utilizou tal imu-
nizante em concentração mais elevada (4 x 105

pfu/dose) (Bernstein et al., 1995; Rennels et al.,
1995; Joensuu et al., 1997; Pérez-Schael et al.,
1997; Santosham et al., 1997). Os resultados
oriundos dessa investigação indicaram a ne-
cessidade de futuros estudos com a RRV-TV nos
países em desenvolvimento, adotando-se o re-
gime de vigilância passiva hospitalar dos epi-
sódios diarréicos (catchment trial).

O recente advento da intussuscepção 
como efeito colateral da RRV-TV nos 
Estados Unidos: possíveis reflexos nas 
futuras estratégias de vacinação no Brasil

Em junho/julho de 1999, o Center for Diseases
Control and Prevention (CDC), Atlanta, Geor-
gia, Estados Unidos, determinou a suspensão
temporária quanto ao uso da RRV-TV em terri-
tório americano, com base em relatos sobre a
ocorrência de intussuscepção entre 15 crian-
ças vacinadas (CDC, 1999a). À mesma época, a
Wyeth Lederle Vaccines, em consonância com
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recomendações emanadas da própria FDA, as-
sumiu a iniciativa de interromper a distribuição
do imunizante, seja para vacinação corrente
nos Estados Unidos, seja com vistas aos estudos
de campo programados pela OMS. (Destaque-
se nesse contexto teste de campo caracterizado
como de “fase II”, em Belém, originalmente pla-
nejado para início em agosto do mesmo ano).

Alguns meses após (outubro de 1999) a de-
cisão acima configurada, o Advisory Committee
on Immunization Practices (ACIP), Estados
Unidos, fundamentado em ampla análise acer-
ca do tema em tela, optou por cancelar a reco-
mendação de uso da RRV-TV (CDC, 1999b). No
curso dessa revisão, identificaram-se 91 casos
daquele raro processo obstrutivo intestinal, uma
vez já administradas aproximadamente 1,5 mi-
lhão de doses a crianças americanas. Ressalte-
se a conclusão de que o risco se revelou mais
expressivo do 3o ao 7o dias subseqüentes à ad-
ministração da 1a dose.

Não obstante a total reversão de todo um
processo de controle das gastroenterites por
rotavírus nos Estados Unidos, a própria ACIP
estabeleceu que a supracitada decisão não se
aplica a outros países, particularmente os do
Terceiro Mundo, onde o impacto da mortalida-
de é marcante.

O inusitado registro de intussuscepção en-
tre crianças vacinadas com a Rotashield nos

Estados Unidos suscita complexo dilema ético
quanto ao futuro uso dessa vacina nos países
em desenvolvimento. A título de reflexão so-
bre o assunto, note-se que naquele país ape-
nas 20-40 crianças morrem, ao ano, acometi-
das de diarréia por rotavírus. Em contraparti-
da, são 15.000 a 30.000 mortes em Bangladesh,
no mesmo intervalo de tempo (Glass et al., 1996;
Bresee et al., 1999). No Brasil, estimativas con-
servadoras sugerem a ocorrência de quase 2.000
mortes anuais associadas à gastroenterite por
esses vírus entre crianças de baixa idade (Li-
nhares et al., 1983b; DATASUS, 1998).

À luz de dados oficiais (DATASUS, 1998) re-
gistraram-se, em 1998, 211.741 hospitalizações
por doença infecciosa intestinal no Brasil, en-
tre crianças de 0 a 1 ano de idade, estimando-se
que 1/3 (70.580) dessas situações se associe aos
rotavírus. Paralelamente, considerados mes-
mos período e faixa etária, figuram 121 admis-
sões por intussuscepção. Daí depreender-se
que os benefícios de uma eventual utilização
rotineira da vacina contra rotavírus no Brasil
suplantariam expressivamente o eventual risco
representado pela intussuscepção.

Durante recente reunião na OMS (9 a 11 de
fevereiro de 2000), intitulada Future Direction
for Rotavirus Vaccine Research in Developing
Countries, considerou-se, em bases estritamen-
te éticas, a possibilidade de retomada dos estu-
dos de campo com a RRV-TV nos países em de-
senvolvimento. O eventual reinício de tais es-
tudos, entretanto, inclusive no Brasil, requer a
adoção de medidas estritas visando à detecção
dos possíveis efeitos colaterais da vacina, mor-
mente a intussuscepção, o que pressupõe a
permanente e direta supervisão à conta de pe-
diatras experientes.

Como alternativas à Rotashield despontam,
presentemente, duas promissoras “candidatas”
a vacina contra rotavírus, quais sejam a 89-12,
de origem humana, e outra preparação geneti-
camente reestruturada, reunindo cepas de ori-
gens bovina e humana (Bernstein et al., 1999;
Clements-Mann et al., 1999). Convém assina-
lar, entretanto, que um eventual uso corrente
desses imunizantes requer pelo menos mais 6
a 7 anos de investigação, já que os resultados
disponíveis quanto à performance ainda refle-
tem estágio bastante incipiente de avaliação.

Comentários finais

Decorridas duas décadas de estudos epidemio-
lógicos acerca das infecções por rotavírus no
Brasil, são nítidos os indicadores quanto à rele-
vância que assumem esses agentes na gênese

Figura 3

Eficácia da RRV-TV (4 x 104 pfu/dose) em Belém, Pará, frente aos quadros 

muito graves de gatroenterite por rotavírus, e comparação com os níveis 

protetores alcançados na Venezuela, Estados Unidos (três estudos) e Finlândia. 

Adaptado de Linhares et al. (1999).
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das gastroenterites infantis agudas, particular-
mente aquelas dotadas de maior gravidade.

À semelhança do que se configura em esca-
la universal, o controle da doença determinada
pelo agente etiológico em questão no país se
condiciona à disponibilidade de uma vacina
particularmente eficaz contra os episódios diar-
réicos de maior expressão clínica, presente a
desidratação. O imunizante que se revelava até
então mais promissor era a RRV-TV, elaborada
com o propósito básico de proteger contra os
quatro tipos predominantes de rotavírus, a sa-
ber, G1, G2, G3 e G4. O proposto esquema de
uso aos 2, 4 e 6 meses de idade, a par das chan-
ces de administrá-la concomitantemente à an-
tipólio, representam aspectos vantajosos face à
perspectiva de sua eventual incorporação ao
calendário básico de imunizações no Brasil.
Um fator limitante a sua utilização, no entanto,
é representado pelo elevado custo, presente-
mente estimado em U$ 30.00 por dose.

Conquanto sejam múltiplos os dados perti-
nentes à incidência das infecções por rotaví-
rus, em particular os que retratam o panorama
no âmbito dos hospitais, urge que se implemen-
te, nesse contexto, o estabelecimento de uma
rede nacional visando à vigilância epidemioló-
gica sistemática. A adoção de um protocolo
técnico-operacional padronizado ensejaria ca-
racterizar com precisão e representatividade o
impacto da doença no país, realçando os as-
pectos da morbidade e mortalidade.

Dadas as peculiaridades antigênicas e ge-
notípicas das amostras de rotavírus prevalen-
tes em vários estados, sustenta-se como impe-
rativo monitorar sistematicamente os tipos cir-
culantes. Além da significativa proporção cor-
respondente ao genótipo G5, ressaltem-se as
múltiplas infecções caracterizadas como “mis-
tas”, condição que favorece as reestruturações
genéticas in vivo, e, conseqüentemente, a emer-
gência de cepas não usuais. À luz dessas carac-
terísticas singulares, postula-se, até, a even-
tual necessidade de uma vacina que contem-
ple composição diferenciada para o Brasil.

O único teste de campo até então levado a
efeito no país com a RRV-TV, em sua baixa con-
centração, ofereceu resultados promissores no
tocante à eficácia contra os episódios mais gra-
ves de gastroenterite por rotavírus. Não obstan-
te, investigações adicionais envolvendo a vaci-
na em sua fórmula mais concentrada são ne-
cessárias. A proposta de estudo ulterior em Be-
lém contempla a análise dos efeitos colaterais,
bem como da resposta imune frente a três regi-
mes vacinais distintos. (Interrompeu-se tempo-
rariamente esse trial em julho de 1999, face à
ocorrência de intussuscepção entre crianças

vacinadas com a Rotashield nos Estados Uni-
dos). Sustenta-se ainda a possibilidade de con-
duzir investigação dirigida à eficácia da RRV-
TV (4 x 105 pfu/dose) no Brasil, com base em
vigilância passiva dos episódios diarréicos no
âmbito hospitalar (catchment trial).

O recente registro de intussuscepção como
efeito colateral da RRV-TV nos Estados Unidos
reserva sérias implicações quanto à aceitabili-
dade da vacina nos países em desenvolvimen-
to, inclusive o Brasil, embora se admita que os
benefícios advindos da vacinação suplantem
expressivamente eventuais riscos. A emergên-
cia dessa condição clínica, não identificada an-
tes nos vários testes de campo, justifica duas re-
comendações: a) ampliar o conhecimento so-
bre a epidemiologia desse processo obstrutivo
no país; e b) adequar protocolos de (eventuais)
futuros estudos com vistas à sua pronta identi-
ficação.

Uma vez que, junto às mães, a percepção
quanto à importância da vacina contra rotaví-
rus não se prenuncia como nítida, impõe-se in-
tenso trabalho educativo face à perspectiva de
sua introdução. Com efeito, dos 30 a 50 episó-
dios de diarréia que acometem a criança nos
primeiros cinco anos de vida, apenas um (tal-
vez dois) se associam aos rotavírus, daí o efeti-
vo impacto vir a afigurar-se mais evidente en-
tre médicos e autoridades de saúde. A comple-
xidade dessa tarefa tende a avultar-se conside-
ravelmente, mercê do “estigma” gerado pela in-
tussuscepção entre recipientes da vacina nos
Estados Unidos.

Outro efeito danoso da reação adversa men-
cionada nos dois parágrafos precedentes se re-
fletiu na produção da RRV-TV nos Estados Uni-
dos, interrompida desde julho de 1999. Com is-
so, exploram-se alternativas quanto a fabricá-
la em outros países, especialmente os do Ter-
ceiro Mundo, na expectativa de sua eventual
utilização em larga escala. Com esse propósito
recomenda-se, por exemplo, o futuro aprovei-
tamento (e adaptação) da infra-estrutura ora
de suporte à produção da vacina antipólio em
alguns países da América Latina, particular-
mente o Brasil (WHO/CDC/CVI, 1997).

Eventuais outros estudos de eficácia no Bra-
sil, envolvendo novas candidatas à vacina con-
tra rotavírus (89-12, tetravalente bovino-hu-
mana etc.), seriam plenamente justificáveis fa-
ce à magnitude epidemiológica que assumem
as infecções por esses agentes virais em âmbi-
to nacional.
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