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RESUMO

Introdução: A associação entre infecções e doenças autoimunes (DAIs) está bem descrita na literatura médica. Vários 
agentes infecciosos foram implicados como indutores de respostas autoimunes, tais como o parvovírus B19, o vírus 
Epstein-Barr, o citomegalovírus e os vírus da hepatite. Pacientes e métodos: Foram examinamos 1.173 soros de paci-
entes com 14 doenças autoimunes diferentes e 238 soros de controles saudáveis pareados geografi camente na busca por 
evidência de infecção rubeólica prévia. Todas as amostras foram testadas para a presença de anticorpos séricos contra 
rubéola usando-se o sistema Bio-Rad BioPlex 2200. Resultados: Como um grupo, os pacientes com DAIs apresenta-
ram maior prevalência de anticorpos IgM antirrubéola em comparação aos controles saudáveis (11,7% versus 5,4%; 
P = 0,001). A prevalência de anticorpos IgM antirrubéola foi signifi cativamente maior em 5/14 DAIs, a saber: arterite 
de células gigantes (33,3%), cirrose biliar primária (24%), síndrome antifosfolipídica (20,6%), polimiosite (16%) e 
doença intestinal infl amatória (16%). Detectou-se prevalência semelhante de anticorpos IgM antirrubéola nos controles 
de diferentes países. Detectou-se alta prevalência de anticorpos IgG antirrubéola em pacientes com DAIs (89,9%) e 
controles. Conclusão: A prevalência aumentada de anticorpos IgM antirrubéola em DAIs sugere que a rubéola possa 
desempenhar um papel na etiopatogênese de várias DAIs. 
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INTRODUÇÃO

A associação entre infecções e o aparecimento de autoimuni-
dade está bem descrita na literatura médica.1–5 Infecções virais 
podem promover autoimunidade por meio de vários mecanis-
mos diferentes, que, por vezes, podem estar combinados. Tais 
mecanismos incluem a citólise direta de células infectadas por 
vírus, a indução de respostas autoimunes a “autoantígenos 
alterados”, o mimetismo molecular que resulta em ativação de 
células T e/ou B autorreativas por antígenos virais e a ativação 
bystander de células T autorreativas, que pode ser determinada 

por superantígenos virais. Além disso, os vírus podem induzir 
distúrbios no equilíbrio fi no entre células T reguladoras (Tregs) 
e células T autorreativas, favorecendo a autorreatividade tanto 
por infecção específi ca quanto por destruição de Treg ou por 
expansão de células T autorreativas. Os vírus podem levar 
à ativação da imunidade inata ao disparar os receptores do 
tipo toll. É possível que seja necessária a atuação conjunta de 
múltiplos mecanismos para o início da doença.1–6

Vários vírus foram implicados como possíveis iniciadores ou 
promotores de respostas autoimunes. As infecções virais, em geral, 
produzem respostas autoimunes transitórias, mais comumente 



Prevalência de anticorpos séricos contra rubéola em doenças autoimunes

313Rev Bras Reumatol 2012;52(3):307-318 313

direcionadas contra as células sanguíneas, acompanhadas por 
elevação transitória nos títulos de anticorpos. O parvovírus 
B19, o vírus Epstein-Barr (EBV), o citomegalovírus (CMV) e 
os vírus da hepatite estão sabidamente associados à indução de 
anemia hemolítica autoimune, trombocitopenia e artrite.1–6 Para a 
maioria dos pacientes infectados, os sintomas clínicos e os títulos 
de anticorpos são transitórios e declinam em algumas semanas.

A rubéola e a síndrome da rubéola congênita (SRC) são 
causadas pelo vírus da rubéola (VR). A infecção da rubéola 
apresenta-se geralmente como febre baixa acompanhada por 
rash cutâneo, conjuntivite, dor de garganta, cefaleia, mial-
gia, anorexia, náusea, linfadenopatia dolorosa e petéquias no 
palato mole.7 O envolvimento articular é uma manifestação 
comum na doença. Artrite ou artralgias ocorrem em até 50% 
das mulheres adultas, desenvolvendo-se logo depois do início 
do rash. A transmissão transplacentária do VR para o feto du-
rante a organogênese leva a malformações congênitas graves, 
referidas em conjunto como SRC.8 Essa síndrome inclui perda 
de audição neurossensorial, anomalias oculares, cardiopatia 
congênita e anomalias do sistema nervoso central.7 Início tardio 
de diabetes mellitus tipo 1 (DMT1) e anomalias tireoidianas 
podem desenvolver-se na primeira ou segunda décadas de vida, 
representando a associação mais bem conhecida de rubéola com 
doenças autoimunes (DAIs).7–10 Estudos genéticos demonstraram 
que pacientes com SRC e que desenvolveram DMT1 tinham um 
aumento signifi cativo do haplótipo HLA-DR3 e uma diminuição 
do haplótipo HLA-DR2, que são características de autoimuni-
dade.7,11 Além disso, anomalias de células T e autoanticorpos 
contra insulina e células das ilhotas foram demonstrados em 
indivíduos com SRC que desenvolveram DMT1.10–13 

Estudos mais recentes questionaram a associação entre 
SRC e o desenvolvimento daqueles autoanticorpos.14 Evidência 
experimental para uma possível relação causal entre rubéola e 
DMT1 pode ser obtida de um modelo experimental de DMT1 
em hamsters, em que a infecção de hamsters recém-nascidos 
com rubéola induz o DMT1.15 Como não se encontram sinais 
de efeitos citopatológicos após infecção de células de ilhotas 
humanas por rubéola,16 um dos mecanismos de lesão mais 
aceitos é o imune por meio de mimetismo molecular. Isso é 
corroborado por achados de reatividade cruzada de células T 
de pacientes com SRC afetados por DMT1, entre peptídeos do 
vírus da rubéola e determinantes da proteína GAD.17 Achados 
adicionais da SRC, tais como doença pulmonar e cutânea de 
início tardio em lactentes, infi ltração linfocítica em pâncreas de 
lactentes à autopsia e detecção de anticorpos contra as células 
de ilhotas pancreáticas e autoanticorpos contra insulina em 
alguns indivíduos, falam a favor de a rubéola desempenhar um 
papel no desenvolvimento de DMT1.7,12,13,17,18 A autoimunidade 

tireoidiana é também mais comum na SRC,19,20 reforçando o 
conceito de autoimunidade associada à rubéola. 

Devido a seus muitos efeitos teratogênicos que levam à 
SRC, a rubéola é um importante tópico em saúde pública. A 
melhor estratégia para prevenir a rubéola e a SRC é a vacina-
ção, que vem sendo reforçada pela OMS e atualmente é apli-
cada em todo o mundo. Uma única dose da vacina da rubéola 
confere imunidade em 95% ou mais dos vacinados com idade 
mínima de 12 meses. 

Até o momento, a exposição à rubéola havia sido avaliada 
apenas em pequenos grupos de pacientes com DAIs seleciona-
das. Neste estudo, recrutamos uma grande coorte de pacientes 
com várias DAIs e avaliamos seus soros, em busca de evidência 
de exposição prévia à rubéola e suas possíveis implicações. 

PACIENTES 

Amostras de soro foram coletadas de 1.173 pacientes com 14 
diferentes DAIs, que incluíram: artrite reumatoide (AR), lúpus 
eritematoso sistêmico (LES), síndrome antifosfolipídica (SAF), 
doença infl amatória do intestino (DII), polimiosite, esclerose 
sistêmica (ES), cirrose biliar primária (CBP), síndrome de 
Sjögren (SS), esclerose múltipla (EM), doença tireoidiana 
autoimune (doença de Graves e tireoidite de Hashimoto), 
vasculites – incluindo a arterite de células gigantes (ACG) – 
e pênfi go vulgar (PV). Os soros de controle foram coletados 
de 238 controles saudáveis e geografi camente pareados com 
distribuições de idade e gênero semelhantes. Este estudo foi 
aprovado pelos comitês de ética locais e atendeu às diretrizes 
éticas da Declaração de Helsinque (Edimburgo, 2000). 

MÉTODOS

Todos os soros foram testados para a presença de anticorpos 
séricos (IgM e IgG) contra rubéola usando-se o Bio-Rad BioPlex 
2200 system® (Hercules, CA, EUA), um analisador totalmente 
automático, de acesso aleatório, construído a partir da conju-
gação de tecnologias de múltiplas microesferas magnéticas e 
citometria de fl uxo. O sistema tem por base 25 diferentes po-
pulações de microesferas magnéticas de 8 μm, marcadas com 
dois fl uoróforos para fi ns de classifi cação. Cada microesfera é 
recoberta com proteínas específi cas, de acordo com o ensaio 
testado, representando, assim, um antígeno-alvo diferente. Em 
resumo, microesferas coloridas recobertas com diferentes antíge-
nos foram misturadas, juntamente com a amostra do paciente e a 
amostra do diluente e, então, incubadas por 20 minutos a 37 °C. 

Após um ciclo de lavagem, diferentes isotipos de anticorpos 
anti-humanos, de acordo com os diferentes ensaios, conjugados 
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com fi coeritrina (PE) foram adicionados às microesferas mar-
cadas e incubados por 10 minutos a 37 °C. Após remoção do 
excesso de conjugado, a mistura de microesferas foi passada 
pelo detector que identifi ca as microesferas com base na fl u-
orescência do marcador. A quantidade de anticorpo ligada à 
microesfera foi determinada pela fl uorescência da PE.

Os dados brutos foram inicialmente medidos como in-
tensidade relativa de fl uorescência, e então convertidos em 
razão de fl uorescência usando-se uma microesfera padrão 
interna pré-marcada, que é incluída em cada conjunto de 
microesferas para normalizar o sinal do detector. Uma 
série de calibradores foi analisada junto com as amostras 
dos pacientes para converter as razões de fluorescên-
cia para unidades de concentração de anticorpos. Duas 
microesferas-controle adicionais também foram incluídas 
em todas as incubações. Uma microesfera de verifi cação do 
soro e outra em branco foram adicionadas para verifi car a 
adição do soro ao recipiente de reação e a ausência de ligação 
inespecífi ca signifi cativa, respectivamente. Títulos elevados 
de anticorpos IgG antirrubéola foram determinados a 10 UI/
mL, conforme instruções do fabricante. Na época em que os 
testes foram realizados, o kit BioPlex para IgM ainda estava 
sendo desenvolvido; portanto, encontrava-se indisponível 
comercialmente. Assim, decidimos por um valor de ponto 
de corte de dois desvios padrão acima do grupo-controle 

normal pareado geografi camente para defi nir os resultados 
como positivos. A tecnologia aplicada neste estudo já havia 
sido publicada e avaliada anteriormente, inclusive em nossos 
estudos prévios e em outras publicações.21,22 

 Todos os dados foram expressos como média ± intervalo 
de confi ança. A análise estatística foi realizada com o teste 
de Mann-Whitney U. O nível de signifi cância adotado foi de 
P < 0,05. O programa Matlab (Mathworks, Natick, MA, EUA) 
foi usado para todas as análises estatísticas.

RESULTADOS

Os 1.173 pacientes com DAI e seus respectivos controles ori-
ginaram-se de dois grupos distintos, analisados separadamente: 
pacientes europeus ocidentais e pacientes colombianos. Os 
722 pacientes europeus ocidentais apresentaram as seguintes 
DAIs: SAF primária (97 pacientes), LES e SAF secundária 
(60), vasculites ANCA-positivas (32), ACG (21), DII (80 
com doença de Crohn e 39 com colite ulcerativa), polimiosite 
(100), tireoidite de Hashimoto (50), doença de Graves (70), 
PV (29), CBP (66) e ES (78). Os 451 pacientes colombianos 
apresentaram as seguintes DAIs: AR (152 pacientes); LES 
(119); EM (98); e SS (82). 

 A Tabela 1 resume a prevalência de anticorpos IgM e IgG 
antirrubéola nas diferentes DAIs, de acordo com a origem 

Tabela 1
Prevalência de IgM e IgG antirrubéola em doenças autoimunes

DAIs europeias No. de pacientes 
avaliados (IgM)

Níveis de IgM 
> 1,8 UI/mL % (n) P No. de pacientes 

avaliados (IgG)
Níveis de IgG 
> 10 UI/mL % (n) P

SAF   97 20,6% (20) < 0,001   96 97,9% (94) NS

LES-SAF   60 11,6% (7) NS   62 98,4% (61) NS

Vasculites   32   9,4% (3) NS   31 90,3% (28) NS 

ACG   21 33,3% (7) < 0,001   29 96,5% (28) NS

DII 119 15,9% (19) 0,015 115 93,9% (108) NS

PM 100 16% (16) 0,02   98 95,9% (95) NS

Graves   70   5,7% (4) NS   70 98,6% (69) NS

Hashimoto   50 10% (5) NS   50 90% (45) NS

PV   29 13,8% (4) NS   29 96,5% (28) NS

CBP   66 24,2% (16) < 0,001   69 88,4% (61) NS

ES   78 12,8% (10) NS   80 93,7% (75) NS

DAIs colombianas No. de pacientes 
avaliados (IgM)

Níveis de IgM 
> 2,6 UI/mL % (n) P No. de pacientes 

avaliados (IgG)
Níveis de IgG 
> 10 UI/mL % (n) P

LES 119 6,7% (8) NS 290 90% (261) NS

SS   82 4,8% (4) NS   84 78,6% (66) NS

AR 152 8,5% (13) NS 187 93% (174) NS

EM   98 2% (2) NS
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geográfi ca. Importante notar que a prevalência de IgM antirru-
béola entre os controles das duas áreas geográfi cas distintas foi 
baixa e não diferiu signifi cativamente (5,1% e 5,7%; P = 0,3). 
Em contraste, como um grupo, os pacientes com DAIs tiveram 
maior prevalência de anticorpos IgM contra rubéola, 138/1.173 
pacientes (11,7%), em comparação a 13/238 (5,4%) controles 
saudáveis pareados (P = 0,001). 

 A prevalência de anticorpos IgM antirrubéola foi signifi -
cativamente maior em 5/14 DAIs diferentes, principalmente 
em pacientes com ACG (33,3%), CBP (24%), SAF (20,6%), 
polimiosite (16%) e DII (15,9%), quando comparada às de 
seus respectivos controles. Uma prevalência alta semelhante 
de anticorpos IgG antirrubéola foi detectada entre pacientes 
com DAIs (89,9%) e entre controles, embora com diferenças 
entre os países. A prevalência foi signifi cativamente maior 
em controles saudáveis europeus em relação aos controles 
colombianos (95,9% versus 89,3%; P = 0,01). 

DISCUSSÃO

A infecção rubeólica foi associada a várias características autoi-
munes, tais como distúrbios hematológicos transitórios, doenças 
articulares, DMT1 de início tardio e anomalias tireoidianas.7 
Como a vacinação contra a rubéola tornou-se uma prática 
padrão no mundo ocidental, procuramos explorar a possível 
ligação entre a exposição à rubéola no passado, tanto por meio 
da infecção natural quanto pela vacinação, e várias DAIs. Este 
é o primeiro estudo que avalia a prevalência da exposição à 
rubéola no passado em uma coorte de pacientes que, além de 
ser muito grande, possui amplo espectro de DAIs.

 O VR é um vírus de RNA de cadeia simples, que pos-
sui uma estrutura central, o nucleocapsídeo composto de 
proteína C, sendo circundado por um envelope lipídico. O 
envelope externo contém várias cópias de dois polipeptídios 
vírus-específi cos (E1, E2), importantes para a virulência e a 
imunidade viral.7 Após a invasão do epitélio da nasofaringe, 
o VR dissemina-se através do sangue (viremia primária) para 
linfáticos regionais e distantes, replicando-se no sistema reticu-
loendotelial. Segue-se então uma viremia secundária, quando 
o VR pode ser identifi cado em diferentes locais do organismo, 
tais como linfonodos, urina, líquor, líquido sinovial e pulmões. 
A infecção pode ser adquirida de um paciente completamente 
assintomático ou de um indivíduo que esteja eliminando o 
vírus durante o período de incubação.

As principais manifestações da rubéola incluem rash 
cutâneo, conjuntivite, dor de garganta, cefaleia, mialgia, 
febre, linfadenopatia dolorosa e petéquias no palato mole. O 
rash desaparece à medida que a resposta imune humoral se 

desenvolve, em paralelo também ao fi m da viremia.7 Artrite ou 
artralgias são comuns durante ou após a infecção por rubéola. 
A artrite em geral é simétrica e poliarticular, envolvendo mais 
comumente as articulações metacárpicas e interfalangeanas 
proximais das mãos, seguindo-se as de pulsos, joelhos e tor-
nozelos.7 A artrite é, em geral, autolimitada,7 embora possa ser 
acompanhada por derrames maciços, e sintomas articulares 
prolongados ou recidivantes podem seguir-se à exposição 
ao VR ou vacina contra rubéola.23 Como o VR pode infectar 
diretamente as células sinoviais,24 e como a artrite aparece 
concomitantemente à resposta de anticorpos, imunocomplexos 
podem estar envolvidos na patogênese da artrite rubeólica.7

Complicações raras da infecção pelo VR incluem encefa-
lite, encefalopatia pós-infecciosa, polirradiculite de Guillain-
Barré, púrpura trombocitopênica e anemia hemolítica. Na 
SRC, os pacientes são tipicamente afetados por perda auditiva 
neurossensorial, anomalias oculares, cardiopatia congênita 
e anomalias do sistema nervoso central.7 Outros achados na 
SRC incluem hepatoesplenomegalia, icterícia, hepatite, lesões 
ósseas, anemia e púrpura trombocitopênica, consistindo as 
manifestações de instalação tardia em anomalias da tireoide 
e DMT1.7 Essas últimas manifestações reforçam um possível 
papel do VR na indução de distúrbios autoimunes. 

A maioria das infecções rubeólicas leva a duradoura 
imunidade mediada por anticorpos. As respostas humoral 
e celular são produzidas contra todas as três proteínas es-
truturais (proteína C e gp E1 e E2). A proteína do capsídeo 
e gp E1 e E2 contêm importantes epítopos de células B e 
T-helper que neutralizam vírus.25–29 Como o VR foi isolado 
de pacientes com artrite prolongada associada à rubéola com 
respostas de anticorpos aparentemente adequadas,30 vários 
autores sugeriram que os anticorpos sozinhos podem às 
vezes ser insufi cientes para erradicar o VR, aumentando a 
importante contribuição de células T citotóxicas específi cas 
do capsídeo para a eliminação do VR.29 O método de escolha 
para o diagnóstico de rubéola é a detecção de anticorpos IgM 
específi cos da rubéola em uma única amostra de sangue, ou 
uma signifi cativa (> quatro vezes) elevação nos títulos de 
anticorpos IgG específi cos da rubéola entre os espécimes 
séricos da fase aguda e convalescente.31

No presente estudo, um signifi cativo aumento nos anticor-
pos IgM específi cos da rubéola foi detectado nas cinco seguin-
tes DAIs: SAF, ACG, DII, polimiosite e CBP. Esses resultados 
reforçam a importância da exposição à infecção em DAIs. 

Vários autores demonstraram a associação de exposição 
à rubéola, tanto por infecção natural quanto por vacinação, 
com manifestações autoimunes, tais como anemia hemolítica 
autoimune, púrpura trombocitopênica autoimune, artrite e 
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artralgia.23,32–35 O envolvimento articular foi demonstrado 
especialmente em mulheres.32–35 Especifi camente, a vacina 
contra rubéola foi associada ao desenvolvimento de artralgia 
transitória (~ 25%), artrite aguda (< 10%) e até raramente de 
artrite crônica.23,36,37 Gênero feminino, idade mais avançada, 
negatividade sorológica anterior e certos tipos de HLA parecem 
ser fatores de risco.23

Alguns autores sugeriram que a infecção anterior por rubé-
ola possa associar-se com AR e AR juvenil.38–40 Em uma análise 
prévia do perfi l de anticorpos contra rubéola em grupos sele-
cionados de pacientes com artrite juvenil, artrite associada com 
a vacina da rubéola, LES e AR adulta, os títulos de anticorpos 
contra rubéola em pacientes com LES e AR foram semelhantes 
aos dos controles, mas, na artrite associada à vacina e na artrite 
juvenil, os níveis estavam signifi cativamente elevados. Além 
disso, no grupo juvenil, antígenos da rubéola foram detectados 
no líquido sinovial em 33% dos pacientes, levando os autores a 
sugerir que a infecção rubeólica possa desempenhar um papel 
em pelo menos uma parte dos pacientes com artrite juvenil.40 
Tal noção foi reforçada por um caso recente relatado por 
Korematsu et al.,41 em que uma jovem desenvolveu abrupta-
mente uma recidiva grave de artrite idiopática juvenil do tipo 
sistêmico após remissão prolongada, cinco dias depois de 
vacinar-se contra rubéola. O início súbito e a relação temporal 
com a vacinação sugerem que mimetismo molecular possa 
ser um mecanismo plausível para reativação grave da doença. 
Outros estudos falharam em fornecer evidência conclusiva do 
papel da rubéola na etiopatologia da AR juvenil.42 

Em nossa grande coorte de pacientes com LES e AR 
não conseguimos demonstrar um aumento de prevalência de 
rubéola após exposição, nem títulos elevados de anticorpos 
contra rubéola. Nossos resultados estão de acordo com es-
tudos recentes, que não demonstraram risco aumentado de 
artropatia crônica em mulheres vacinadas contra rubéola.23,35,43 
Interessante notar que, em um subgrupo de pacientes lúpicos 
neuropsiquiátricos, nosso grupo já havia relatado elevação de 
títulos de anticorpos  IgM contra rubéola, que apresentavam 
correlação marginal com psicose e depressão.44 

Nossa análise revelou prevalência aumentada de anticorpos 
IgM antirrubéola na ACG (33,3%). Não encontramos estudos 
anteriores sobre exposição à rubéola no passado em pacientes 
com ACG. Talvez devido ao fato de que a rubéola seja, em 
geral, uma infecção que afeta jovens e a ACG uma doença de 
indivíduos mais idosos, tal associação não tenha sido explo-
rada. Nossos resultados preliminares devem encorajar estudos 
adicionais para confi rmar e explorar essa possível ligação.

A associação de rubéola e doença hepática foi documentada 
por vários autores.45–47 No passado, títulos bastante elevados de 

anticorpos contra rubéola foram detectados em pacientes com 
hepatite crônica persistente, hepatite crônica ativa e, ocasional-
mente, com hepatite aguda.45–47 Mais recentemente, Kalvenes et 
al.48 demonstraram alta resposta de anticorpos contra rubéola 
em pacientes com hepatite crônica autoimune ativa, usando três 
sistemas antígeno-anticorpo distintos, ilustrando uma resposta 
aumentada às proteínas estruturais da rubéola nesses pacientes. 
Mas a utilização de ensaios de radioimunoprecipitação (RIPA) 
não revelou aumento nos títulos de anticorpos contra rubéola 
em pacientes com CBP. Esses resultados em pacientes com 
CBP diferem daqueles dos outros grupos de doenças hepáticas, 
e também dos achados do presente estudo, podendo refl etir 
diferenças na população estudada e/ou na tecnologia do ensaio. 

Já foi bem documentado que várias infecções podem ser 
acompanhadas por aumento nos anticorpos antifosfolípides 
circulantes, incluindo a infecção rubeólica.49,50 Descobrimos 
uma prevalência signifi cativa de IgM antirrubéola em pacientes 
com SAF primária (20,6%), mas não em pacientes com SAF 
secundária (LES e SAF). Até onde sabemos, este é o primeiro 
relato de associação entre exposição à rubéola e SAF primária, 
e, sendo assim, merece investigação adicional. Em pacientes 
com SAF secundária os títulos de IgM antirrubéola não se 
elevaram, à semelhança do que ocorre com pacientes apenas 
com LES.

No presente estudo, títulos elevados de IgM antirrubéola 
foram detectados em uma signifi cativa porcentagem de pacien-
tes com polimiosite (16%). Descobrimos apenas um estudo, 
realizado há 30 anos, que avaliou os títulos de anticorpos para 
infecções virais, incluindo rubéola, em 20 crianças com poli-
miosite.51 Diferente de nossos resultados, naquele estudo os 
títulos de anticorpos antirrubéola não estavam elevados. Mas 
os estudos não diferem apenas quanto ao tamanho das amos-
tras e à idade dos pacientes, pois aqueles realizados na década 
de 1970 provavelmente incluíram grandes porcentagens de 
indivíduos não vacinados, e talvez não expostos aos pacientes 
com rubéola. Tais diferenças podem explicar a discrepância 
entre os resultados.

No grupo de DII de nosso estudo detectamos uma signi-
fi cativa porcentagem de pacientes (16%) com elevação dos 
títulos de IgM antirrubéola. Vários estudos sobre a possível 
relação entre exposição à rubéola ou vacina MMR e DII foram 
conduzidos.52–54 A maioria de tais estudos foi epidemioló-
gica e baseada em documentação de vacinação ou doença, 
e um dos estudos avaliou os títulos de IgG antirrubéola. 
Nenhum desses estudos achou qualquer associação entre o 
desenvolvimento de colite ulcerativa ou doença de Crohn 
e a exposição anterior ao sarampo, caxumba ou rubéola, 
quer através de infecção natural, quer através de vacinação. 
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Semelhantemente, em nossa coorte de pacientes com DII, não 
observamos diferenças quanto aos níveis de IgG antirrubéola 
em comparação aos dos controles, mas os títulos de IgM 
estavam signifi cativamente elevados. Esse achado precisa 
ser confi rmado em estudos futuros.

Em nossa grande coorte de pacientes com um amplo 
espectro de DAI não encontramos diferenças signifi cativas 
nos títulos de IgG antirrubéola, que foram semelhantes em 
quase todas as outras doenças e controles. A alta prevalência 
de soropositividade para IgG antirrubéola refl ete o sucesso do 
esforço global para erradicar a SRC por meio de vacinação em 
todo o mundo. É interessante notar que, comparando-se os dois 
grupos-controle, descobrimos que a prevalência foi signifi ca-
tivamente maior em controles europeus saudáveis em relação 
aos controles colombianos (95,9% versus 89,3%; P = 0,01). 
Tal diferença pode ser explicada pela introdução mais precoce 
da vacina rubeólica e maior cobertura de vacinação na Europa 
ocidental que na Colômbia.

Embora a vacinação contra rubéola esteja disponível há 
mais de 30 anos e os esforços globais tenham alcançado alta 
cobertura de vacinação no mundo ocidental, como refl ete a alta 
porcentagem de soropositividade para IgG em nossos pacientes 
e controles, este estudo detectou diferenças signifi cativas nos 
títulos de IgM antirrubéola. Uma porcentagem signifi cativa de 
pacientes selecionados com DAIs apresentou títulos elevados 
de IgM antirrubéola. Nossos resultados vão ao encontro da 
evidência acumulada da associação entre infecções e DAIs, 
reforçando a importância da exposição prévia a agentes in-
fecciosos na indução de DAIs. 
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