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带铜宫内节育器使用者的长期安全性的研究

带铜宫 内节育器生化研究协作组

自从Z IP P e r和T a t um 等 ( ’ )于 19 6 9年创用

带铜宫内节育器以后
,

我省于 1 9 7 2年按照我

国妇女个体特点设计制作了聚乙烯支架的带

铜宫内节育器 (以下简称
“

浙江 C u 一
I U D

”

)
。

实践证明这是一种避孕效果好
、

副反应较小

的女用避孕工具 ( “ 》 ,

且已鉴定推广
。

带铜宫内节育器的铜的释放是这类节育

器提高避孕效率的依据
。

国外最初根据对铜

的溶蚀量偏高的估计
,

认为放置 2 年就需更

换
,

随后又酌情延长到 4 年 ( “ ” “ )。 较 短 的

放置期限巳成为影响这类节育器在某些地区

推广使用的原因` 令》
。

根据我 们 对铜在子宫

腔内溶蚀情况的研究
,

估计 直 径为。
.

2毫米
的铜丝

,

如不出现不均匀的断裂和脱落
,

约

可平均溶蚀 15 年 ( 。 ) ; 若加粗铜丝直径至 O
。

朴

毫米 ( 如上海 V 型带铜宫内节育器 )
,

则按

溶蚀迥归线外推
,

铜完全耗尽的平均期限为

2 7年 ( ’ 》 ,

若此则可满足我国育龄避孕需要
。

显然
,

带铜宫内节育器在宫内长期放置的安

全性是一个很值得探讨的问题
。

一
、

浙江 C
u 一

IU D 在长期使用时 的 避

孕效果

研究带铜宫内节育器长 期 使 用 的安全

性
,

首先要确定在长期使用时是否保持满意

的避孕效果
,

否则就必须将它取出
。

为此
,

整理统计了嘉兴妇女保健院自1 9 7 2年至 1 9 8。

年 3 月止的全部原始随访资料 ( 附表 )
。

结

果表明
:
随着在子宫内放置时间的增长

,

浙

江 C 。 一

I U D 的 自然脱出率明显下降
,

带器妊

娠率也有下降趋势
,

因症 ( 出血和疼痛 ) 取

出率变化不明显
。

带铜宫内节育器在宫内出现铜丝的不均

匀溶蚀
,

造成铜丝局部断裂和脱落的现象是

存在的
。

根据我们对巳放置 7 年左右 ( 80 ~

8 9个月 ) 的妇女抽样调 查
,

有28 人摄盆腔 X

线照片
,

并将其 中18 人的节育器取出
,

实物

附表 嘉兴妇女保健 院
“
浙江 C u 一

I U D ”

临床 随访历 年事件百分率

宫内放置

的 年 数

第一年

第二年
. .

第三年
’

{
’

第四年

第五年

第六年

带 器

总人数
.

1 1 19

9 6 9

7 7 0

5 92

4 2 9

3 6 2

{望巡坐
} 例数 (拓 )

{世脚毛色
例数 (拓 )

因症取出

例数 (拓)

1 5 ( 1
.

1 3 ( 1
.

9 ( 1
.

8 ( 1
.

4 ( 0
.

3 (0
.

不 `
不包括当年失访人数

与 X 线片所示完全符合
。

证明节育器铜丝大

部分脱落的只 占少数 ( 5 / 2 8 )
。

并且
,

X 线

平片可清晰地显示出妇女宫内铜丝圈存在的

实况 (’ 图 l )
,

对铜丝圈巳脱落的个体也是

容易及时被检出的
。

根据上海国际和平妇幼保健院病理科吴
金泉医师所提供的资料 ` , , ,

用原子吸收光磨
分析法检测了上海 T C u 一

I U D (其铜丝直径与

浙江 C u 匕I u D 相同 ) 使用者子宫内膜的铜含

量
。

使用 5 年者 69 例平均为 6 8
.

4 士 8 3
.

2 微

克 /克干重 , 使用 1 ~ 4 年者 12 例为 62
.

4土

6 6
.

9 微克 /克
。

不使用宫 内节育器者 12 例及

使用不诱钢节育器者 5 例的内膜铜 含量分别

是 ] 6
.

1士 8
.

。 及 2了
.

6 士 28
.

1微克 /克
。

由此

可见
,

使用 C u 一

I U D S 年者内膜铜含量并不

比使用 1 ~ 4 年者低
。

国外若干学者认为带铜宫内节育器在宫

内放置 4 年 以上会出现避孕效率明显降低的
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说法
,

可能是对铜溶蚀和丢失估计偏高
。

根

据我省妇女放置浙江 C u 一
IU D 6 年的随访资

料手尹焦的巳逾 ; 年 )

避孕效率仍将继续随访

: 她们辰睐良专
又锯上寺每T C泳

,
一

并 : 仁

I泊b ,冬
“

的 5 年随访资料
,

也未观察到第 5 年时带器

妊娠率有所增加 ( ’ ) ,

亦足资佐证
。 ’

二
、

浙江 C u 一
I U D 长期使用者的 血 铜

和肝功能

任何避孕药械首要的标准是对使用者的

健康安全
。

为此我们进行了两方面的工作
,

第一是对全身性的影响
:
血铜和肝功能 , 第

二是对子宫内膜局部的影响
: 子宫内膜细胞

培养与染 色体观察
。

我们曾对使用浙江 C u 一
IU D的妇女

,

在

放置 1 个月转经后和放置 1 ~ 2 年者
,

分别

测定了血清铜和肝功能 心血清谷
一

丙 转 氨酶

活力和锌浊度 )
。

测定方法是
:

血清铜是用

铜试剂 ( 二乙胺硫代甲酸钠 ) 络合分析法
,

肝功能是按浙江省统一常规方法
。

血清铜和

肝功能均在正常水平
,

与未采用避孕的健康

妇女及使用不锈钢节育器的妇女相比均无显

著差别
。

换言之
,

使用带铜宫内节育器并不

干 扰全身铜代谢和损害肝功能 ( ’ 。 )
。

为阐明带铜节育器的长期效应
,

我们继

续测定了放置浙江 C
u 一

I U D 7年左右 ( 80 ~ 89

个月 ) 的妇女的血清铜水平和肝功能
。

测定

方法同前
,

检测2 8例的结果 ( 平均数 土标准

误 ) 如下
:

血清铜 1 30
.

8 士 3
.

了微克 / 1 0 0 毫升

血清谷
一

丙转氨酶 16
.

8 土 1
.

91 单位

锌浊度试验 8
.

0 土 。
.

36 单位

与 n 例健康妇女组相比 (其数值分别为 1 3 6
.

7

土 8
。

1 微克 / 1 0 0 毫 升
,

16
.

4 土 3
。

23 单 位 和

7
.

5 士。
.

28 单位 “ 。

)) 均无显着差别
。

这说明

该节育器的长期 ( 7 年左右 ) 使用并不干扰

全身铜代谢和损伤肝功能
,

故对使用者是安

全的
。

三
、

浙江 C 。 一

IU D长期使用者的子宫内

膜培养细胞的核型分析
「

浙江医科大学学报

长期使用带铜宫内节育器是否会导致子

宫内膜细胞染色体异常或出 现 致 癌 效应问

题
,

.

迄今没有肯定的阳性病理证据
。

国外报

导曾对 C u 一

IU D使用者 6
`
,

00 0名在整个 4年期

间每年作 P a p a n i e o l a o u
涂片

,

并未发现恶

变前期的或恶性的宫颈损伤的证据
。

其中部

分妇女还做了一系列内膜活检
,

结果表明
,

除白细胞浸润外无其他病理学改变
,

亦无新

生物变
。

为了进一步验证带铜宫内节育器的

长期安全性
,

我们自放置浙江 C u 一
IU D的妇

女 ( 放置年限最短 6 年 n 个月
,

最长 7 年 7

个月 ) 23 例取出子宫内膜进行核型分析
。

培养方法
:
无菌法取子宫内膜少许

,

按

常规组织块培养法
,

以 20 %小牛血清的 1” 液

37 ℃牌育 48 小时
,

见组织 块 周 围 有细胞生

丧
,

继续孵育至 7 ~ 10 天
,

细胞生长旺盛
,

出现较多胀大的圆形细胞
,

供 染 色体 检查

用 `
·

染色体制备
:
在收集细胞之前 6 小时

,

培养瓶内加入浓度为 10 微克 /毫升的秋水仙

素 3 ~ 4 滴
,

继续培养 6 小时
,

将原液移入

离心管中
。

在接种瓶内加入 0
.

25 %胰酶消化

5 分钟
,

离心沉淀
,

吸除上清液
,

加入已温

热至 37 ℃的。
.

07 5M 氯化钾 5 毫升
,

放在 37 ℃

水浴中保温 2 0分钟
。

离心
,

吸除上清液
,

加

l : 3 甲醇
:
冰醋酸 5 毫升

,

固定 30 分钟
。

离

心
,

除去上清液
,

将沉淀重复固定一 次
。

在

沉淀物中再加入 1 : 1 甲醇
:
冰醋酸固定液

3 毫升
,

静置数小时
,

离心
,

吸去一部分上

清液
,

摇散沉淀物成悬液
。

将此悬液滴在以

冰水预冷洁净的载玻片上
,

烘干
,

常规 G i e m
-

s a

集色或作显带处理
。

浙江 C u 一 I U D 使用者

内膜培养细胞分裂相 23 例与不用节育器者 21

例进行核型分析
,

其染色体数和组型均属正

常
,

Z n = 4 6 ,

染色体形态亦未发现异常
。

(图 2)

小 结

为了证明带铜宫内节育器使用者的长期

安全性
,

对已放置浙江 C
, 一

I U D 7 年左右的

妇女作了抽样检查
。

结果表 (下转 第2 16 页 )
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有着丝点细长化的细胞占90 % (图 7 )
,

但

未能重复出来
。

四
、

几 种 对 照 组 的 多 倍 体 在 0
.

6~

O
。

75 %
,

与国外报道 ( ’ )基本相符
。

10 种农药

中仅敌枯双 ( 1 5 0毫克 /公斤 )的多倍体发生率

( 2
。

5% ) 与相应对照组有显著差异
。

此外
,

4
`

抓邻甲苯胺 ( 227 毫克 /公斤 ) 的平均多倍

体发生率虽不高
,

但其中有 1 只动物
,

多倍

体发生率高达 12 %
。

并见到一个超过六倍体

的细胞 ( 图 8 )
。

多倍体的增加说明化合物

直接影响纺锤体
,

有似秋水仙素效应
。

某些

致癌药物如己烯雌酚能使中国地鼠细胞多倍

体增加 ( , ) .

五
、

M a u r e e n ( ’ )指出
,

能诱发小鼠 (或

大鼠 ) 骨髓细胞染色体畸变的农药
,

除少数

几种外
,

几乎也都是啮齿动物的致癌原或致

畸原
。

将 8 种农药染色体畸变试验结果与我

组原先做的 ( 同一批号农药 ) 致畸试验结果

比较 ( 表 3 )
,

除胖基硫脉外基本一致
,

可

表 3 八种农药染 色休崎变试脸与

致崎试脸的比较
药 }染色体。 变试验

}
致 畸 试 验

卜汀爪一
杀 虫 眯

胺 草 灵

甲肢硫服

敌 枯 双

眯基硫服

螟 岭 畏

二抓苯胜菊幽

乙醉甲胺碑

十

十

.
系北京市卫生防疫站资料

见能诱发啮齿动物骨盐染色体畸变的农药很

可能也是致畸原
。

10 种农药做小鼠骨髓细胞染色体畸变试

验结果表明
,

螟岭畏
、

甲氨硫脉及 4 一氯邻甲

苯胺在一定剂量时有诱变作用
,

敌枯双可认

为是一种强诱变剂
。

( 图见插页第 17 页 )
,

( 本文大部分染 色体制片
,

承浙江省化

工研究所二室张文泉同志协助
,

特此致谢 )
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( 紧接第21 8页 ) 明 : 一
、

随访资料表明使用

这种节育器 1 ~ 6年并无出现避孕效率降低
,

而且 自然脱出率明显地逐年下降
。

二
、

使用

这种节育器 7 年左右的妇女未见血清铜水平

与肝功能的异常变化
,

亦未看到这种节育器

有致染色体畸变的效应
。
( 图见括 页第18 页 )
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