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INTROBUCCION

Hace cinco afos aproximadamente comenzd una nueva generacion en la an-
ticoncepcién intrauterina. Zipper y Tatum (1) comprobaron que, mediante el
agregado de un filamento de cobre, aumentada la efectividad contraceptiva
del DIU "T". Con estas investigaciones se inicié la etapa de los DIU con cobre,
cuya utilidad ha sido repetidamente corroborada en el interin (2, 3, 4).

Por otro lado, fue demostrado el efecto inhibidor del cobre y de otros metales
sobre la motilidad espermatica (5, 6, 7, 8). Recientemente hemos visto que el
efecto espermiostatico del cobre in vitro aumenté significativamente cuando
se agregd plata, niquel o zinc (9).

En el presente trabajo, utilizamos un DIU de disefio parecide al Saf-T-Coil,
al cual se agregd anillos metdlicos consistentes en cobre sélo o cobre acompa-
fado de plata o niquel. Este nuevo modelo fue denominado “Aries”. Se efec-
tué un estudio clinico con la finalidad de evaluar si los modelos con doble
metal presentan diferencias con el que lleva cobre solo. Adicionalmente, se
realizdé pruebas postcoitales para determinar la posible accién de los metales
usados sobre la migracién espermdtica in vivo.

—_——

MATERIAL

La figura N° 1, ilustra el disefno del dispositivo y sus dimensiones. El o los
metales fueron colocados en el tallo, en forma de anillos superpuestos. En el
modelo que llevaba caobre sélo (Aries-Cu), todos los anillos fueron de este me-
tal. En los modelos Aries-Cu/Ag y Aries-Cu/Ni, los dos metales fueron dispues-
tos en anillos alternados. Lo superficie total de metal en cada dispositive fue
de 300 m.2 aproximadamente.

Dpto. de Obstetricia y Ginecologia, Universidod Peruona Cayetano Heredic e Instituto de Investi-
gociones Mareelino, Limo.



156 HILARIO HURTADO, ESTEBAN KESSERU y BARBARA MUHE

Ademds fueron usados, con fines comparativos, el mismo disefo arriba descri-
to pero sin aditamento metéalico (Aries simple) y el Asa de lippes, modelos
Cy D.

Se ha estudiado 672 mujeres de fertilidad comprobada y sin patologia de-
mostrable, divididas en grupos de acuerdo al tipo de DIU utilizado: Lippes,
Aries simple, Aries-Cu, Aries Cuf/Ag y Aries Cu/Ni.

La edad, la paridad y los obortos promedios fueron 28.2, 4.1 y 0.6, respectiva-
mente. En la Tabla N? 1 se presenta el nimero de casos y los meses de uso
en cada grupo.

TABLA Nf 1

CASUISTICA
Serie Lippes Aries-simple Aries-Cu Aries-Cu/Ag Aries-Cu/Ni Total
Cosos 200 92 135 126 119 672
Meses uso 2,197 920 1,359 1,306 1,200 6,982
Meses promedio 11.0 10.0 10.0 10.4 10.1 IO.A-

METODOS

El DIU se aplicé generalmente en el 2¢ 6 32 dia de la regla y excepcionalmen-
te dentro de los 30 dias del post-partum. El primer control se hizo al mes
de la insercién y los siguientes cada dos meses, a menos que hubieran re-
querido controles més frecuentes.

Los resuliados clinicos de estos cinco grupos fueron tabulades utilizando el
método de la Tabla de Vida de Tietze (10). Cuando hubo embarazos, éstos
fueron confirmados por examen fisico y prueba inmunolégica.

Con el objeto de contribuir al estudio del mecanismo de accidon de los DIU
con aditamento metdlico, se realizd pruebas de recuperacidén espermatica post-
coital, intracervical e intravterina, siguiendo una técnica previamente descrita
[11). Se estudié un total de 76 portadoras de DIU; 44 del grupo Lippes, 7 de
Aries simple, 9 de Aries-Cu, y 16 de Aries-Cu/Ag y Cu/Ni. Llos resultados
fueron comparados con los obtenidos en un grupo control de 19 mujeres con
ciclos ovulatorios y sin tratamiento contraceptivo.
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RESULTADOS

En lo Tabla N¢ Il se presenta los principales resultados clinicos. La tasa neta
acumulativa de cierres se calculd, en cada uno de los grupos, a los tres pri-
meros meses post-insercion y al final del ano.

Los cierres por embarazo en el grupo Lippes fueron 0 a los tres meses y 2.5
al afo. En el grupo Aries simple, a los tres meses ya se pudo observar un
alto porcentaje de embarazos (3.3%). Al final del ano, este porcentaje se
elevé a 4.49%. En el grupo Aries-Cu, la incidencia de embarazos bajé a 1.5%
y en los dos grupos Cu/Ag y Cu/Ni, no se observd ninguna gestacién hasta
el final del ano.

TABLA N° I
TASA NETA ACUMULATIVA DE CIERRES

Tasa por 100 usuvarias

Tipo de término Lippes Aries-simp'e Aries-Cu  Aries-Cu/Ag Aries-Cu/Ni
Expulsiones posteriores 3 m. 18.0 24.2 20.7 20.0 20.1
Emborazo accidentol 3 m. 0.0 3.3 1.5 0.0 0.0

1 o. 2.5 4.4 1.5 0.0 0.0
Primeros expulsiones 3 m. 1.0 2.2 3.7 5.6 4.2

| o 2.5 3.3 5.2 6.4 7.6
Expulsiones posteriores 3 m. 0.0 0.0 0.7 0.8 0.8

| o. 0.5 1.1 0.7 0.8 0.8

Extraccion por rozones
médicos 3 m. 4.0 7.6 8.9 5.6 7.5
8.0 121 10.4 8.8 8.3

o

Extracciones por razones

personales I m 1.5 11 1.4 0.8 3.4
) o 4.5 3.3 2.9 4.0 3.4
Total cierres 3 m. 6.5 14.2 16.2 12.8 15.9
1 o 18.0 24.2 20.7 20.0 20.1

Las primeras expulsiones en todos los grupos de Aries, fueron dos veces ma-
yores que en el Lippes, tanto a los tres meses como al finalizar el aho; en
cambio las expulsiones posteriores fueron similares en todos los grupos. Las
extracciones por razones médicas, incluyeron extracciones debidas a dolor,
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hemorragia, infeccién pélvica, o por alguna enfermedad intercurrente. No hubo
diferencias ostensibles entre los distintos grupos. Las extracciones por razones
personales comprendieron temor al método, negativa del esposo, deseo de una
getacién, viaje a lugares sin posibilidades de control, etc. Tampoco en este ru-
bro se observé diferencias apreciables.

Los cierres totales al final del afio fueron muy similares entre todos los grupos,
aunque en los primeros tres meses, los porcentajes fueron casi el doble en to-
dos los grupos de Aries en relacién al Lippes.

Entre las molestias colaterales (Tabla Ne {1}, las menometrorragias a los tres
meses se presentaron en los grupos Aries con una frecuencia casi dos veces ma-
yor al grupo Lippes. Esa misma proporcidon se mantuvo al final del afo. Los
porcentajes correspondientes a dolor y leucorrea no difirieron mayormente en-
tre el grupo Aries simple y el de Lippes. En los grupos con metal parecié exis-
tir una menor incidencia de tales efectos.

TABLA N° I

MOLESTIAS COLATERALES

Tipo de molestia Lippes Aslas-simple Aries-Cu  Arfes-Cu/Ag Aries-Cu/Nli
Menometrorragia 3 m. 16.5 32.6 29.6 27.0 27.7

1 o 26.5 457 44.4 46.0 42.9
Dolor 3 m, 8.5 16.3 1.1 10.3 5.0

Y oa. 27.0 25.0 19.2 V7.5 15.1
Levcorrea 3 m. 10.0 10.9 8.1 4.0 4.2

1 o. 28.0 25.0 20.0 17.5 14.3

Pruebas de recuperacién espermdtica posteoital. En [a figura N° 2, se presenta
los valores de los recuentos de espermios del canal cervical, en fase ovulato-
ria, 4 a 10 horas después del coito. No se evidenciaron diferencias significa-
tivas entre los grupos estudiados. Por el contrario, en los valores de recupe-
racion espermdtica intrauterina (Fig. N° 3) se observé una diferencia neta en
los grupos con DIU provisto de metal. En estos grupos (Aries-Cu y Aries-Cu/Ag
o Cu/Ni) la recuperacién intrauterina fue negativa en la gran mayoria de los
casos, encontrdndose en los casos positivos, espermios en muy bajas canti-
dades. En cambio los grupos sin aditomento metélico {Aries simple y Lippes),
no presentaron diferencias significativas en comparacién con el grupo control.
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DISCUSION

Con la insercién de filamentos de Cu, Zn, Ni, Ag y otros metales en el cuerno
uterino de diversos roedores, se obtuvo la disminucién o anulacién de la im-
plantacién de blastocistos (12, 13]. Esto se deberia probablemente a efectos
locales de los metales. El cobre y el zinc demostraron mayor efectividad (12,
14). Se comprobé ademés la accién inhibidora del cobre y de otros metales
sobre la motilidad espermatica (5, 6, 7, 8}. Los méas efectivos fueron Cu, Zn
y Ag. El efecto antifertilidad de los metales fue aprovechando en la contra-
cepcién intrauterina.

Zipper y Tatum (15} combinaron el efecto antifertilidad del cobre con las
menores molestias y expulsiones del disefo "T" y ensayaron el “*Cu-T". Com-
probaron que la tasa de fracosos bajé significativamente en relacidn ol di-
sefio T solo y sin embargo se mantuvieron las bajas tasas de expulsiones,
sangrado y dolor. Se encontrd que el porcentaje de embarazos no deseados es
inversamente proporcional a la superficie de cobre utilizada (2) y, mediante
cbleulos prospectivos, se supuso que el maximo efecto antifertilidad se obten-
dria con 300 mm.2 Con un diseno modificado, el '"Cu-7" (3), se mantuvieron
las tasas bajas de embarazo y expulsidn, con la ventaja adicional de la in-
sercidn mas facil. Practicamente todos los esfuerzos para la utilizacién de los
metales en contracepcién fueron realizados sélo con cobre. Un intento de aso-
ciar el Cu con Zn en el dispositive T (16) dio por resultado un notable in-
cremento de la eficacia contraceptiva. Pero la iniciativa no prosperd, ol pa-
recer, por la alla incidencia de complicaciones inflamatorias debidas proba-
blemente a la fuerte oxidacién de! zinc.

El enfoque del presente estudio no fue dirigido sobre un eventual perfeccio-
namiento del disefo del DIU en pos de lograr disminucién de las tasas de
expulsiones y hemorragia. El propésito fue, mas bien, de investigar un po-
sible mejoramiento de la eficacia contraceptiva del cobre mediante el agrega-
do de la plata y del niquel. Los resultados de estas asociaciones sobre la
motilidad espermdtica in vitro {9) dieron la base paro esta suposicidn.

En nuestros resultados, los dos grupos con Aries-CufAg y Cu/Ni demostraron
tener una efectividad contraceptiva superior al Aries-Cu. La tasa de embara-
zos en los grupos con doble metal fue del cero absoluto al final del primer
ano. A su vez el Aries-Cu fue mas efectivo que el Aries simple e incluso que
el Lippes; ello concuerda con las experiencias previas con cobre.

Por otro lado, las tasos de primeras expulsiones y de hemorragia fueron
significativamente més altas con Aries que con Lippes. Esto pudo deberse a
las caracteristicas menos afortunadas del disefo, de acuerdo a los plantea-
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mientos tedricos de Tatum (17} y Zipper (15, 16). El hecho de que la mayor
incidencia de expulsiones y hemorragias fuera comproboda en todos los ca-
sos de Aries, también apoya la suposicién de que no se trata de un efecto
colateral propio de los metales.

Por su parte, la ocurrencia de dolor y leucorrea fue muy similar en todos fos
grupos estudiados. En estos dos efectos colaterales, los diferentes disefos de
Aries y Lippes no parecieron ejercer influencia.

La recuperacidn espermdtica intrauterina, prdcticamente ausente en todos los
grupos portadores de Aries con aditamento metédlico (Cu; Cu/Ag y Cu/Ni), se
relaciona con el efecto espermiostatico demostrado con los metales in vitro. La
detencién de la migracién de los espermios en la cavidad uterina podria re-
presentar un mecanismo adicional que contribuye al mayor efecto contracep-
tivo de los DIUs metdlicos.

Reconocimiento: Se agradece a la firma Schering A.G. Berlin, Alemania, por lo
confeccién y suministro de los dispositivos Aries.

SUMARIO

El agregado de plata y de nigquel aumenta la efectividad contraceptiva de los
DIU con cobre. Se presenta un estudio clinico en 672 mujeres con 6,982 me-
ses-uso. Las tasas de embarazos fueron de 0.0% a los 12 meses de uso en
245 mujeres con dispositivos conteniendo Cu + Ag y Cu + Ni. Con cobre sélo,
los embarazos fueron de 1.5% y c¢on el mismo DIU sin metal, de 4.4%. Un
grupo control de 200 mujeres con Lippes C y D mostréd 2.59% de embarazos.
Las incidencias de primeras expulsiones y de hemorragias fueron aproxima-
damente el doble que con Lippes, debido probablemente al disefo del arte-
facto antes que a los metales. No hubo diferencias significativas en las ex-
pulsiones posteriores y ocurrencia de dolor y leucorrea. Se discute la factibi-
fidad del uso de los pares Cu + Ag y Cu + Ni en un modelo de DIU més
adecvado. Mediante pruebas de recuperacidon espermatica postcoital en 76
pacientes se ha demostrado la casi total ausencia de espermios en la cavidad
uterina en presencia de DIU metdlicos, mientras que en los DIU sin metal lo
migracién espermatica no quedd afectada. Esto puede constituir un mecanis-
mo adicional de la mayor efectividad contraceptiva de los metales intraute-
rinos.

SUMMARY

The addition of silver or nickel improves the contraceptive: efficacy of copper
IUDs. A clinical study on 672 women with 6,982 months of use, is presented.
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Pregnancy rate was 0.0% at 12 months of use in 245 women with devices
bearing Cu + Ag and Cu + Ni. With Cu alone, the pregnancy rate was 1.5%,
and with the same (UD model without metallic additives, 4.4% . A control
group of 200 women with Lippes C and D yieldes 2.59% of pregnancies. in-
cidence of both first expulsion and bleeding was approximately twice as high
as with Lippes, probably due to the design of the device rather than to metal
effect. There were no significant differences in later expulsions and in the occu-
rrence of pain and leukorrhea. The feassibility of the use of both Cu + Ag and
Cu + Ni in a more adequate model of IUDs is discussed. The almost total
absence of living sperm in the intrauterine cavity in presence of metallic 1UDs
was demonstrated by means of postcoital sperm recovery tests in 76 patients.
In the metal devoid models, sperm migration did not become affected. This
might constitute an additional mechanism that would explain the major effec-
tiveness of metallic 1UDs.
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