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Contato com Antigenos Paternos pela Mucosa Vaginal e
Oral e 0 Aborto de Repeticdo

Contact with Paternal Antigens in Oral and Vaginal Mucosa and Recurrent Abortion
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RESUMO

Objetivo: determinar se a pratica do sexo oral e vaginal, com ou sem exposi¢ao ao ejaculado,
diminui a ocorréncia de abortamento recorrente.

Método: estudo caso-controle desenvolvido entre maio de 2000 e abril de 2003. Foi aplicado
guestionario no qual foram assinaladas algumas caracteristicas de antecedentes clinicos,
obstétricos e sexuais da mulher. Foram constituidos dois grupos de estudo: grupo caso, com
116 mulheres com antecedente obstétrico de dois ou mais abortamentos espontaneos, sem a
ocorréncia prévia de gestacdo acima de 22 semanas, e grupo controle, com 241 mulheres
cujo antecedente obstétrico mostrasse uma ou mais gestac¢ées a termo com filho vivo e sem a
presenca de abortamentos. As variaveis analisadas relacionaram-se ao namero de parceiros
com os quais a mulher manteve relacfes sexuais, uso rotineiro de preservativo masculino,
pratica de sexo oral e exposi¢cdo da mucosa oral feminina ao material ejaculado.
Resultados: relataram somente um parceiro 38,8% das mulheres do grupo caso e 35,7% das
do grupo controle. Em ambos os grupos cerca de 75% das mulheres relataram que seus
parceiros ndo usavam rotineiramente preservativo. Aproximadamente 55% das mulheres de
ambos os grupos referiram que praticavam sexo oral, sendo que 13,8% das com aborto de
repeticéo e 20,3% das com historia de sucesso gestacional o faziam com exposi¢do da mucosa
oral ao ejaculado. N&ao houve diferenca entre as pacientes com aborto de repeticdo e as com
sucesso gestacional quanto ao niumero de parceiros, uso de preservativo, pratica de sexo
oral e exposicdo da mucosa oral ao ejaculado pelo parceiro.

Concluséo: nossos resultados ndo confirmam a hip6tese de que o comportamento sexual
tenha influéncia sobre a ocorréncia do aborto espontaneo de repetigcéo.

PALAVRAS-CHAVE: Aborto espontaneo de repeticao. Aloimunidade. Comportamento sexual.
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Introdugao

Abortamento é a eliminacdo do concepto
antes de sua viabilidade haver sido adquirida. E
evento frustrante, principalmente quando a gra-
videz é desejada. Felizmente, costuma ser ocor-
réncia isolada, e os sentimentos de tristeza dos
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pais sdo minimizados por gestacdes subsequen-
tes que transcorrem normalmente. Existe, en-
tretanto, um grupo de casais que aborta repeti-
das vezes, nos quais observa-se que, a cada per-
da gestacional, aumentam os sentimentos de
pesar e frustragdo. Cerca de 2% dos casais so-
frem dois e 0,4% deles apresentam trés abortos
consecutivos?.

Apesar de todo o0 progresso que observamos
na Medicina nas ultimas décadas, em conside-
ravel porcentagem dos casos de perda gestacio-
nal recorrente ndo se consegue determinar uma
causa e estabelecer tratamento que garanta so-
lucéo do problema?2.
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Em grande numero dos casais com aborto
espontdneo de repeticdo (AER) encontra-se uma
ou mais anomalias, embora seja dificil comprovar
sua relacdo com a repetigcdo do aborto. Entre os
fatores que podem ser relacionados ao quadro es-
tdo os cromossdmicos, imunoldégicos, endocrinos,
anatémicos, trombadticos, infecciosos, ambientais
e psicolégicos?.

Um dos fatores que é mais estudado e
pesquisado, na atualidade, no intuito de esclare-
cer casos em que a investigacdo de outras causas
nao permitiu qualquer concluséao, é o imunologi-
co. Neste aspecto estdao envolvidos os fenébmenos
auto-imunes e os aloimunes.

O mecanismo auto-imune se caracteriza
pela producéo, por parte do sistema imunoldgico
materno, de auto-anticorpos que vao alterar o lei-
to placentario e com isso determinar a perda ges-
tacional®. No fendmeno aloimunoldgico estdo im-
plicados distdrbios no reconhecimento dos
antigenos (Ag) fetais de origem paterna e/ou no
desencadeamento de resposta imunolégica mater-
na moduladora e protetora“.

Ainda néo ha explicacdo definitiva para o
fato de o organismo materno aceitar o desenvol-
vimento do concepto durante os nove meses da
gestacdo, o que representa um dos maiores pa-
radoxos imunoldégicos. O sistema imunolégico tem
a funcéo de reconhecer como estranho e de ela-
borar mecanismos para rejeitar todo enxerto de
6rgaos de doadores que ndo sejam geneticamen-
te idénticos ao receptor. O feto possui Ag de ori-
gem paterna, sendo considerado, portanto, pelos
conceitos imunolégicos, um aloenxerto que de-
veria ser rejeitado. Representa, entretanto, ex-
cecdo a esta regra.

Primordialmente a aceitacdo do feto pelo or-
ganismo materno foi atribuida a auséncia de res-
posta imunolégica materna. Medawar?®, para justi-
ficar esta condicdo, elaborou algumas hipdteses.
Estas incluem: o feto seria imunologicamente neu-
tro; o Utero seria local imunologicamente privile-
giado; a placenta funcionaria como barreira sepa-
rando a mée de contato com o feto e o estado de
imunossupressédo da gestante.

Estas hipoteses foram contestadas por inG-
meras investigagdes nas quais se demonstrou que
durante a gravidez existe o desencadeamento de
resposta imunolégica materna contra Ag fetais,
envolvendo a participacdo de fatores humorais e
celulares. Como esta resposta é potencialmente
agressiva ao feto, para que nao ocorra rejeicdo é
essencial que, concomitantemente, seja desen-
cadeada resposta imune protetora®.

Na gravidez normal, o sistema imunolégico
materno reconheceria os Ag feto-paternos no

Aborto de repeticéo

sinciciotrofoblasto. Entretanto, ao contrario dos
mecanismos aloimunolégicos classicos, parece
gue esse reconhecimento estaria mais associado
ao desenvolvimento da imunotolerancia materna
do que aos mecanismos de rejeicao®.

A maioria dos casais apresenta histoincom-
patibilidade entre si, sugerindo que o reconheci-
mento desta diferenca nos Ag feto-paternos se-
ria fundamental para a manutencdo da gravidez,
por meio do desenvolvimento da imunotoleran-
cia materna®. A gestacgdo, portanto, representa-
ria importante fendmeno imunolégico de toleran-
cia: o feto (aloenxerto) e os tecidos placentarios
sobreviveriam, por periodo consideravel, sem se-
rem rejeitados, em organismo imunologicamente
competente.

Os fenbmenos e fatores envolvidos nos me-
canismos maternos de imunossupressdo e imu-
noestimulacdo ainda ndo foram completamente
elucidados, porém alguns autores sugerem que
deficiéncias ou desequilibrios da resposta mater-
na ao feto podem levar a perda gestacional e in-
tercorréncias obstétricas’.

Uma delas parece ser a pré-eclampsia (PE),
gue é doenca que ainda ndo tem etiologia defini-
da. Varias séo as hipoéteses que tentam explica-
la, mas nenhuma até hoje foi completamente
elucidativa.

Verificou-se que a PE é mais frequiente em
pacientes primigestas, nas multigestas em que
houve troca de parceiro, nas gestacfes resultan-
tes de inseminacao artificial com sémen de doa-
dor e também que periodos mais longos de co-habi-
tacdo sexual sem o uso de contraceptivos de bar-
reira parecem estar inversamente relacionados a
incidéncia de doenca hipertensiva induzida pela
gravidez®.

Estas observagdes serviram de provas cir-
cunstanciais e evidéncia epidemiolégica de que o
mecanismo imunolégico esta envolvido na fisio-
patologia da PE, e que provavelmente algum fator
aloimune seria o responsavel pela deficiéncia ou
desequilibrio da resposta materna ao concepto.

Varios fatores parecem estar implicados na
reacdo aloimune. A funcgédo das células T é depen-
dente da identificagcdo apropriada de grupo de
marcadores de superficie celular denominados
antigenos dos leucécitos humanos (HLA). Esses
antigenos estdo envolvidos no desencadeamento
da resposta imune, pois sdo essenciais para o re-
conhecimento do que é préprio (self) ou estranho
ao organismo. Os genes que promovem a produ-
¢ao destes determinantes antigénicos estéo loca-
lizados no braco curto do cromossomo 6 e formam
o complexo principal de histocompatibilidade
(MHC)®. Os genes da classe | codificam os
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antigenos HLA A, B e C que sdo encontrados em
todas as células nucleadas do organismo. S&o os
antigenos envolvidos no reconhecimento de ele-
mentos estranhos, nas respostas de rejeicdo a
transplantes e em respostas citotéxicas dirigidas
as células infectadas por virus. Os da classe Il co-
dificam os antigenos HLA-DR, DQ e DP, que estdo
expressos em linfécitos B, macroéfagos, em algu-
mas células T ativadas, células dendriticas e de
Langerhans. Estes antigenos regulam a qualida-
de e a intensidade da resposta imune?®.

Para o reconhecimento do Ag estranho ao
organismo, as células T helper (CD4) necessi-
tam dos Ag HLA de classe Il, ao passo que as
células T citotoxicas (CD8) necessitam dos Ag
de classe | para se tornarem efetoras. Ja as
células NK (natural killer) atuam independen-
temente dos Ag HLA.

A gravidez tem varias semelhangas com
inducgéo de toler&ncia a aloenxerto, em que certo
grau de tolerancia a moléculas HLA estranhas é
importante para a sobrevivéncia do enxerto. Marti
e Herrmann?! investigaram se a exposicdo conti-
nua e regular do trato genital feminino aos Ag
espermaticos determinaria a reducéo de PE e ob-
servaram que as mulheres que utilizavam méto-
dos contraceptivos de barreira, sem exposicéo da
vagina ao fluido seminal, apresentavam maior
probabilidade de desenvolver PE.

Explicaram tal observacdo pela reacéo
alogénica provocada na mulher pelos antigenos
contidos no esperma depositado na vagina. Além
disso, é conhecido que a mucosa oral é local exce-
lente para absorcdo de antigenos e desencadea-
mento de resposta, e que esta via de exposicao
induz toler&ncia aos mesmos?'? .

Considerando que a falha no mecanismo de
tolerancia pode estar envolvida na etiologia da PE
e que a mucosa oral é local indicado para inducao
de tolerancia, foram desenvolvidos estudos para
avaliagdo da influéncia do habito sexual no desen-
volvimento da PE”. Os resultados obtidos sugerem
que a pratica do sexo oral pode ter efeito protetor
sobre a ocorréncia de PE.

O AER e a PE séao intercorréncias obstétri-
cas associadas a fatores epidemiolégicos comuns
e que parecem apresentar fatores etiopatogénicos
semelhantes. As alteragdes de ordem aloimuno-
I6gica poderiam, portanto, ter papel importante na
fisiopatologia das duas condigdes clinicas. Assim
como na PE, os disturbios no mecanismo de tole-
rancia materna também podem estar envolvidos
no desenvolvimento do AER. O AER seria a expres-
sdo mais precoce e maxima de rejei¢cdo e as dife-
rentes formas de apresentacao clinica da PE, as
formas tardias, intermediarias e mais brandas.

Aborto de repeticéo

Considerando o exposto, Nos propusemaos por
meio deste estudo a averiguar se diferentes for-
mas de atividade sexual, vaginal e oral, com ou
sem exposicdo ao ejaculado, interferem na ocor-
réncia de abortamento recorrente.

Pacientes e Método

Foi realizado estudo caso-controle, desenvol-
vido no Departamento de Obstetricia da UNIFESP,
englobando mulheres atendidas pelo Setor de Abor-
to Habitual e as que procuraram Pronto-Atendi-
mento do Hospital Sdo Paulo - UNIFESP. A coleta
de dados foi realizada entre maio de 2000 e abril
de 2003.

Para a sele¢do de individuos foram subme-
tidas a investigacdo 357 pacientes que aceitaram
participar do estudo apés terem recebido esclare-
cimento sobre o trabalho e terem lido e assinado
termo de consentimento livre e esclarecido. As pa-
cientes que apresentavam histéria de perdas
gestacionais anteriores foram selecionadas, com
a presenca da pesquisadora, por ordem de atendi-
mento, no Setor de Aborto Habitual. As mulheres
que referiam histéria obstétrica normal foram
selecionadas, com a presenca da pesquisadora,
também por ordem de atendimento no Pronto-
Atendimento do Departamento de Obstetricia.

Foram definidos dois grupos: grupo caso,
constituido de 116 mulheres com antecedente
obstétrico de dois ou mais abortamentos esponta-
neos, sem a ocorréncia de gestacdo prévia com
mais de 22 semanas, e 0 grupo controle, com 241
mulheres cujo antecedente obstétrico mostrasse
uma ou mais gestacdes a termo com filho vivo e
sem a histéria de abortamentos.

Os critérios de exclusao para 0s grupos caso
e controle foram pacientes com diagnéstico pré-
vio ou atual de doenga que pudesse, direta ou in-
diretamente, ser responsavel por perdas
gestacionais: ldpus eritematoso sistémico;
sindrome de anticorpos antifosfolipides; diabete
melito; tiropatias; hipertensao arterial; anorma-
lidades uterinas; anormalidades cromossdmicas
em um dos pais; pessoas tabagistas, alcoodlatras,
usuarios de drogas; pacientes com diagnéstico
atual de doencas sexualmente transmissiveis e
infecto-contagiosas: sifilis, rubéola, citomegalovi-
rus, toxoplasmose, HIV; histéria de quadros alér-
gicos como asma brdnquica, atopias, dermatites
de contato; pacientes que ja foram transfundidas
com sangue e/ou seus derivados; as com parceiro
consangiineo e as com etiologia esclarecida dos
abortos recorrentes.
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Para a coleta dos dados foi aplicado as parti-
cipantes dos grupos caso e controle questionario
no qual foram assinaladas algumas caracteristi-
cas de antecedentes clinicos, obstétricos e sexuais
da mulher. O local de aplicagéo respeitou a priva-
cidade das interrogadas, tendo sido garantido si-
gilo sobre sua participacao.

Todas as participantes foram questionadas
por uma mesma pesquisadora, que recebeu trei-
namento de abordagem as mulheres, por psicélo-
ga especializada no trabalho com pacientes com
distarbios sexuais.

Apuramos o numero de parceiros com 0s
guais a mulher manteve relagfes sexuais no de-
correr de sua vida. Consideramos as pacientes
que mantinham uso de preservativo masculino
em todas as relagBes com penetracgéo vaginal até
0 momento que desejaram engravidar e as que
néo faziam uso deste método de barreira ou o uti-
lizavam intermitentemente. Foi investigado se
a mulher praticava sexo oral com seu parceiro,
considerando as que referiam ter mantido ativi-
dade sexual oral nos ultimos doze meses e as que
a negaram.

Identificamos as pacientes que relataram,
nos ultimos doze meses, atividade sexual oral com
0 parceiro em que sua mucosa oral entrasse em
contato com o material ejaculado e as que nega-
ram tal pratica.

A presenca de associacdo entre 0s grupos
de estudo e os parametros qualitativos foi
verificada pelo teste do c2.

Na analise das variaveis quantitativas foram
utilizados testes ndo paramétricos. A comparacao
entre os grupos de estudo em relagdo as demais
variaveis quantitativas foi feita pela prova de Mann-
Whitney para amostras independentes. Adotou-se
o nivel de significancia de 0,05 (a = 5%).

Este estudo foi previamente aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Fe-
deral de Séo Paulo - UNIFESP-EPM, e foi desen-
volvido com mulheres que participaram volunta-
riamente.

Resultados

Quanto ao numero de parceiros masculinos
com quem a paciente referiu ter mantido relagfes
sexuais até o momento da pesquisa, podemos ve-
rificar na Tabela 1 que 38,8% das pacientes do
grupo caso e 35,7%das do grupo controle referi-
ram ter tido somente um parceiro, ndao havendo
diferenca entre as pacientes com aborto de repe-
ticdo e as com sucesso gestacional.

Aborto de repeticéo

Tabela 1 - Nimero de parceiros masculinos com quem as pacientes dos grupos caso
e controle mantiveram atividade sexual.

NUmero de parceiros Grupo Total

Casos Controles

n % n % n %
um 45 388 86 357 131 36,7
Dois 27 233 59 245 86 241
Trés 20 17,2 43 178 63 17,6
Quatro ou mais 24 20,7 53 220 77 216
Total 116 100,0 241 100,0 357 100,0

Teste do c% p=0,954.

Quanto ao uso de preservativo, podemos ob-
servar na Tabela 2 que a maior parte das pacien-
tes dos grupos caso (76,7%) e controle (74,7%) nao
usam rotineiramente o método de barreira, e ndo
foi observada diferenga significativa entre os dois
grupos.

Tabela 2 - Uso rotineiro de preservativo masculino nas pacientes dos grupos caso e
controle.

Uso rotineiro de Grupo Amostra total
preservativo Caso Controle

masculino n % n % n %
N&o 890 76,7 180 747 269 754
Sim 27 233 61 253 88 24,6
Total 116 100,0 241 100,0 357 100,0

Teste do c% p=0,774.

Quanto a pratica de sexo oral pelas pacien-
tes, podemos apurar na Tabela 3 que no grupo caso
66 pacientes (56,9%) o realizavam e no grupo con-
trole, 110 (45,6%) mulheres relatavam este habi-
to, ndo havendo diferenca significativa entre o
numero de pacientes que praticava sexo oral en-
tre os dois grupos analisados.

Tabela 3 - Pratica de sexo oral nas pacientes dos grupos caso e controle.

Pratica de sexo oral Grupo Total
Caso Controle
n % n % n %
N&ao 50 431 110 456 160 448
Sim 66 56,9 131 54,4 197 552
Total 116 100,0 241 100,0 357 100,0

Teste do c% p=0,735.

Observa-se na Tabela 4 que das 116 pacientes
do grupo caso, 100 (86,2%) negaram contato da
mucosa oral com material ejaculado, ao passo que 16
(13,8%) afirmaram que na pratica do sexo oral sua
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mucosa bucal entrava em contato com o ejaculado.
Das 241 pacientes do grupo controle 49 (20,3%) assi-
nalaram este contato, ao passo que 192 (79,7%) o
negaram. Apura-se ndo haver diferenca significati-
va entre os dois grupos no que se refere ao ndmero
de pacientes que relataram contato de sua mucosa
oral com o material ejaculado pelo parceiro.

Tabela 4 - Contato da mucosa oral com material ejaculado nas pacientes dos grupos
caso e controle.

Contato oral com Grupo Total
ejaculado Caso Controle

n % n % n %
N&o 100 86,2 192 79,7 292 818
Sim 16 138 49 20,3 65 18,2
Total 116 1000 241 100,0 357 100,0

Teste do ¢% p=0,176

Discussao

Existem indicagfes na literatura de que o
padrédo de atividade sexual possa influenciar a
evolucdo da gravidez, pelo desenvolvimento de
“adequacdo” ou “adaptacdo” imunoldgica a
antigenos de origem paterna por meio do contato
entre o0 esperma e o trato genital feminino.

Alguns investigadores demonstraram a pre-
senca de moléculas HLA classe | no liquido semi-
nal, identificadas por método imunoenzimatico,
com uso de anticorpo monoclonal. Observou-se que
a quantidade destas moléculas no sémen é me-
nor que no plasma sanguineo’.

As moléculas HLA classicas A e B estédo pre-
sentes no plasma seminal. Entretanto, outras
moléculas classe |, como, por exemplo, a HLA-C
classica e as HLA | nao classicas (HLA-E, F e G),
ndo foram demonstradas em plasma seminal,
embora Koelman et al.” tenham referido que es-
tas dltimas tém baixa imunogenicidade e pouca
expressdo, ndo sendo importantes para inducéo
de imunotolerancia.

Até o0 momento ndo esta definitivamente
estabelecido se a tolerancia aos Ag MHC classicos
paternos tem importancia para a sobrevida fetal.
O trofoblasto ndo expressa os Ag HLA-A e B e tem
expressao transitéria e restrita a alguns sitios do
Ag HLA-C*3. Entretanto, a inducéo de aloanticorpos
pela gravidez indica que o sistema imunolégico
materno é confrontado com os antigenos HLA-A e
B do pai presentes no concepto. E possivel que a
tolerancia originalmente induzida por antigenos
HLA-A e B sollvel abranja Ag HLA néo classicos
expressos no trofoblasto4.

Aborto de repeticéo

Até o momento a funcado das moléculas HLA
solGvel no esperma permanece desconhecida.
Acredita-se que elas devam ter papel na protecao
do espermatozéide contra o sistema imune ma-
terno, embora espermatozéides ndo expressem
moléculas HLA em suas membranas?®. Alguns
autores sugerem que a presenca de HLA solavel
no plasma seminal deve representar o papel pa-
terno na inducdo de toler&ncia materna ao feto, o
gue poderia indicar que a inducdo de tolerancia
pode ter lugar por exposicdo vaginal ou oral.

O contato materno com o sémen representa-
ria caminho simples e direto para exposi¢cdo do
endométrio a estes antigenos’. No entanto, este
aspecto é muito controverso, pois outros pesquisa-
dores ndo detectaram estes Ag no sémen?C,
Tremellen et al.’® observaram que a deposi¢édo do
sémen no trato genital feminino provocaria uma
cascata de eventos moleculares e celulares que se
assemelharia a uma resposta inflamatoéria.
Dekker?® refere que algum grau de reacgdo infla-
matoéria é importante e benéfica para o desenvol-
vimento da gravidez, pois ele seria o fator que de-
sencadearia o inicio do processo de vasodilatagdo.

Robertson et al.” sugeriram que o fator se-
minal desencadeador parece ser o fator transfor-
mador de crescimento, derivado da vesicula se-
minal (TGFb1l). Estes autores demonstraram que
a inseminagéo intra-uterina de TGFb1 resulta em
aumento de granulécitos e mondcitos, além de
iniciar leucocitose endometrial. Ao iniciar esta
reacdo inflamatoria, o TGFb1 aumentaria a habi-
lidade de processar Ag paternos contidos no
ejaculado, além de iniciar uma forte reacdo de
desvio para resposta imunolégica Th2. Isto inibi-
ria a indugéo de resposta Thl contra o concepto
semi-alogénico, o que poderia se associar a de-
senvolvimento placentario e fetal deficiente.

Em que pese a estas consideragdes, ao ana-
lisarmos nossos resultados, observamos quanto ao
ndmero de parceiros com quem as mulheres man-
tiveram atividade sexual no decorrer de sua vida,
gque mais da metade das mulheres referiram con-
tato sexual com dois ou mais parceiros até o mo-
mento da pesquisa, tanto as que apresentavam
histéria de AER como as com histéria de sucesso
gestacional, ndo havendo diferenca estatistica-
mente significante entre o nimero de parceiros
referido por elas.

Marti e Herrmann! foram os primeiros a
relatar que o nimero de parceiros com quem a
mulher co-habitava antes da gravidez era cerca
de trés vezes maior entre as que evoluiam com
gestacéo normal do que nas com PE, tendo concluido
que estes achados explicavam a razdo da maior
incidéncia de PE em adolescentes. Como existe
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no esperma expressao de Ag HLA sollveis, e estes
seriam responsaveis pela indugdo de tolerancia,
seria presumivel que a mulher que entrasse em
contato com esperma de diferentes parceiros te-
ria maior oportunidade de desenvolver imunoto-
lerdncia e assim ter condi¢des de apresentar evo-
lucdo normal de uma gravidez.

Nossos dados contrariam esta hipétese em
relacdo as pacientes com aborto de repeticao, le-
vando-nos a pensar que a imunotolerancia pro-
movida pelo contato com diferentes Ag do esper-
ma de parceiros diferentes ndo protege a mulher
da perda gestacional na forma de aborto.

Em relacdo ao uso de preservativo masculi-
no, nossos achados sugerem que a exposicdo ou
nao da mucosa vaginal ao esperma do parceiro nao
alterou a ocorréncia de aborto de repeticdo. Klonoff-
Cohen et al.’®, entretanto, ao estudar a histéria
contraceptiva de mulheres com e sem PE, apurou
risco 2,4 vezes maior de PE nas usuarias de con-
traceptivos que impediam a exposi¢cdo do
endométrio ao ejaculado (métodos de barreira,
espermicidas) do que nas que nao usavam este
tipo de método. Segundo o autor, quando nao ha
barreira o esperma entraria em contato com o
endométrio e quando ha barreira nenhum esper-
ma ou s6 os espermatozdéides nao viaveis entrari-
am em contato com o endométrio e o sistema imu-
ne materno nao seria exposto aos Ag paternos, nao
havendo desenvolvimento da imunotolerancia.

Também discordando de nossas observagoes,
Robillard et al.®8referiram que o padréo de ativida-
de sexual poderia influenciar a resposta imunol6-
gica materna a Ag de origem paterna pelo contato
entre 0 esperma e o trato genital feminino, fené-
meno que poderia ser alterado pelo uso dos méto-
dos contraceptivos de barreira.

Gratacos et al.'®, analisando a evolugédo da
gravidez de primigestas, observaram que a expo-
sicdo sexual prolongada, anterior a concepgéo,
estava relacionada a baixa incidéncia de PE.
Dekker'® sugeriu a partir desta observacao que a
exposi¢ao por tempo prolongado ao esperma pode-
ria ser fator importante para o sucesso da implan-
tacdo humana. Comenta que isto faz sentido quan-
do se pensa que a mulher é um dos Unicos mami-
feros que fica exposto ao sémen do parceiro inu-
meras vezes antes da concepc¢do. O autor sugere
que, em uma perspectiva evolutiva, pode-se ques-
tionar se a inducdo de tolerdncia a Ag paternos
por repetidas exposi¢cfes ao esperma tem vanta-
gens reprodutivas, talvez por promover implanta-
¢ao e sobrevivéncia de embrifes concebidos em
longos relacionamentos.

Por outro lado, Morcos et al.2° acharam que
em primiparas a duracdo curta de co-habitacao
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estava associada apenas com reducao discreta,
nao significativa de risco de PE. Hall et al.?* tam-
bém nao detectaram relagéo entre o tempo de ati-
vidade sexual com exposi¢cdo da mucosa vaginal e
o desencadeamento de PE.

A analise da pratica de sexo oral como fator
que pudesse influenciar a histéria obstétrica era
nosso principal aspecto de pesquisa, por supor que
a exposicao ao esperma, portador de Ag HLA pater-
nos, da mucosa oral da mée, considerada como
local de boa absorcéo e inducgéo de tolerancia, po-
deria determinar resposta imunoldégica responsa-
vel pela evolugéo da gravidez, pois ela tem muita
semelhanca com a evolucgéo de enxerto transplan-
tado, em que certa tolerancia a moléculas HLA es-
tranhas é fundamental para sua sobrevida.

Nossos achados revelaram nao haver dife-
renca significativa entre o namero de casais que
praticavam sexo oral, entre as pacientes com his-
toria de aborto de repeticdo e as que apresenta-
vam sucesso gestacional, sendo que praticamente
a metade das mulheres referiram esta ativida-
de. De modo semelhante ndo apuramos diferen-
¢a significativa entre os dois grupos no que se
refere ao nimero de pacientes que relataram
contato de sua mucosa oral com o material
ejaculado pelo parceiro, sendo que cerca de 15 a
20% delas o faziam. Discordando de nossos acha-
dos em pacientes com aborto de repeticéo,
Koelman et al.” observaram que entre as
primiparas com PE somente 44% tinham prati-
cado sexo oral com seu parceiro antes da gravi-
dez atual, entretanto entre as do grupo controle
82% referiam tal pratica. Eles também apuraram
gue entre primiparas com PE somente 17% refe-
riam ter praticado sexo oral com exposicdo de
mucosa oral ao esperma, sendo que 48% das do
grupo controle referiam tal préatica. Estes auto-
res concluiram que a exposi¢do aos Ag paternos
pela pratica do sexo oral repetidas vezes protegia
a mulher de desenvolver a doenca durante a gra-
videz. A hipotese formulada por eles seria que
moléculas de HLA classico, A e B, presentes em
plasma seminal poderiam, pela exposicdo a
mucosa oral, induzir estado de tolerancia ao
concepto.

Para tentar explicar os achados discordan-
tes quanto a importancia da exposi¢do da mucosa
oral ao sémen em nossa populagédo, é importante
considerar que o nivel e os tipos de antigenos HLA
expressos no esperma podem ser diferentes entre
os individuos, e que é possivel que os parceiros
das pacientes com aborto de repeticdo apresen-
tem menor nivel de antigenos HLA no sémen do
que os parceiros das mulheres de nosso grupo con-
trole. Assim, embora as pacientes tenham conta-

144

RBGO-. 26,172, 2004



Mattar et al

to oral com liquido seminal ndo héa inducao de to-
lerdncia porque a exposicdo é insuficiente, pelo
baixo nivel de antigenos.

Finalizando, a analise das variaveis estu-
dadas nos leva a concluir que nossos resultados
nao confirmam a hipotese de que o comportamento
sexual tenha influéncia sobre a ocorréncia do
aborto esponténeo de repeticdo como parece acon-
tecer na PE. Uma das explicagdes plausiveis seria
que o modelo proposto para PE n&o possa ser trans-
posto para abortamento esponténeo de repeticéo,
pois a PE seria a exacerbacdo de resposta imune
inespecifica e no abortamento haveria ativacdo
preferencial de resposta imune de padrdao Thl na
qual as células NK, os Ag HLA-G e interferon-g
(IFN-g teriam papel determinante.

E nossa opinido que cada vez mais se firma
a hipotese de que o quadro de abortamento espon-
taneo de repeticdo tenha etiologia multifatorial, e
gue o aspecto imunolégico merece continuar sendo
investigado nesta entidade, talvez com diferentes
abordagens.

ABSTRACT

Purpose: to evaluate whether oral and vaginal sex practice,
with or without exposure to semen, decrease the occurrence
of recurrent spontaneous abortion.

Method: this was a case-control study carried out between
May 2000 and April 2003. A questionnaire was applied
analyzing theclinical, obstetric and sexual history of women,
who were divided into two groups. a case group comprised
116 patients with a history of at least two spontaneous
abortions, without previous pregnancy longer than 22 weeks,
and a control group that included 241 women with history
of one or more term pregnancies with live birth and no
miscarriage. The analyzed variablesincluded the number of
sexual partners, condom use, oral sex practice, and the
exposur e of female oral mucosa to semen.

Results: inthe control group 38.8%, and in the patients group
35.7% of the women had only one partner. In both groups
about 75% of the women reported that the partners did not
use condom. Approximately 55% of the women of both groups
referred oral sex practice, and 13.8% of those with recurrent
abortion and 20.3% with a history of successful pregnancies
had oral mucosa exposed to semen. There was no difference
between the patients with recurrent abortion and women
with successful pregnancies regarding number of sexual
partners, use of condom, practice of oral sex, and exposure of
oral mucosa to the partner’s semen.

Conclusion: our results did not confirm the hypothesis that
sexual behavior influences the occurrence of spontaneous
abortion.

KEYWORDS: Recurrent spontaneous abortion. Alloimmunity.
Sexual behavior.
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