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MEXICO ISSSTE

HOSPITAL REGIONAL “1° DE OCTUBRE”
COMITE DE INVESTIGACION

OFICIO No. 090201/4.22/054/2023
Ciudad de México, a 20 de abril de 2023

Asunto: Carta aprobacion Comité de Investigacién

No. Registro COFEPRIS 17 Cl 09 005 135
DRA. SANDRA MIRIAM CARRILLO 'VAZQUEZ
INVESTIGADOR RESPONSABLE
REUMATOLOGIA
PRESENTE
En atencion a la solicitud de revision del protocolo titulado: “Fertilidad en hombres con
enfermedades reumaticas” con numero de registro interno 100.094.2022, me permito informarle
que el dictamen por el Comité de Investigacién fue el siguiente:
APROBADO

Asi mismo, se le informa que debera entregar informes semestrales o cuando asi se requiera de los
avances de dicho estudio, en formato institucional de Seguimiento de Protocolo.

Sin mas por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

il

DRA. NANCY HERNANDEZ FLORES
PRESIDENTA DEL COMITE DE INVESTIGACION

C. c. p. minuta
NHF/ebm*

) 2023
" Francisco
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HOSPITAL REGIONAL “I° DE OCTUBRE”
COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION
OFICIO No. 090201/4.23/066/2023

Ciudad de México, a 20 de abril de 2023

Asunto: Carta aprobacién Comité de Etica en Investigacion
No. Registro CONBIOETICA-09-CE|-012-20170421
DRA. SANDRA MIRIAM CARRILLO VAZQUEZ
INVESTIGADOR RESPONSABLE
REUMATOLOGIA
PRESENTE
En seguimiento a la revision de protocolo titulado “Fertilidad en hombres con enfermedades
reumadticas” con numero de registro interno 100.094.2022 y en cumplimiento a la normatividad
Institucional Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud y el
Decreto de la Ley Federal de Proteccién de Datos Personales en Posesion de los Particulares, me
permito informarle que el dictamen por el Comité de Etica en Investigacién fue el siguiente:;

APROBADO

Y emite las siguientes recomenaaciones:

Se le informa que debera entregar informes semestrales o cuando asi se requiera de los avances de
dicho estudio, en formato institucional de Seguimiento de Protocolo.

Sin mas por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

DR. IRAM GAMAL!E\I\.\]\AI}ME GAMIZ
PRESIDENTE DEL COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION

C.c.p. minuta
IGIG/ebm?*
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HOSPITAL REGIONAL “1° DE OCTUBRE"
Coordinacién de Ensefianza e Investigacién
Jefatura de investigacion

OFICIO No. 030201/1.4.1/110/2023

Ciudad de México, 23 de mayo del 2023
Asunto: Aprobacién de Protocolo

DRA. SANDRA MIRIAM CARRILLO VAZQUEZ
INVESTIGADOR RESPONSABLE
REUMATOLOGIA

PRESENTE

En atencion a la solicitud de revision de protocolo “Fertilidad en hombres con enfermedades
reumdticas.” con numero de registro interno 100.094.2022, me permito informarle que el dictamen
por el.Comité de Investigacion y el Comité de Etica en Investigacién fue el siguiente:®

APROBADO
Otorgandosele el numero de registro institucional {RP1) 248.2023 con fecha: 22 de mayo del 2023,
Asi mismo, debera presentar informes cada 6 meses considerando la fecha antes citada, de no entregar
en tiempoy forma, el oficio de terminacion puede ser observado por los 6rganos fiscalizadores y hacerse

acreedor de sanciones de acuerdo al oficio No. DNS/SRAH/ISEI/598/2021.

Sin mas por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

DR. ISRAEL DAVID pé% MORENO
ENCARGADO DE LA COORDINACION DE ENSENANZA E INVESTIGACION

Copia
inuta

I8PM/ppg*

i

2023
Francisco
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HOSPITAL REGIONAL “1° DE OCTUBRE”

DIRECCION

COORDINACION DE ENSENANZA E INVESTIGACION
OFICIO No. 090201/1.4/1151/2023

Ciudad de México, a 20 de abril de 2023
Asunto: Carta Autorizacién

DRA. SANDRA MIRIAM CARRILLO VAZQUEZ
INVESTIGADOR RESPONSABLE
REUMATOLOGIA

PRESENTE

Informo a usted que los Comités Hospitalarios de Investigacion y Etica en Investigacion han aprobado
el cumplimiento del protocolo: “Fertilidad en hombres con enfermedades reuméticas” con ntmero
de registro interno 100.094.2022, en el cual funge como Investigador Responsable.

Por tal motivo, la Direccién del Hospital Regional “1° de Octubre” autoriza su ejecucion en éste
Hospital. )

Es de suma importancia mencionar que debera cumplirse estrictamente la normatividad vigente en
materia de Investigacion, Proteccion de Datos Personales y asegurar la inexistencia de cualquier
conflicto de interés.

Debera presentar el informe final por escrito y notificar la publicacién del trabajo a la Jefatura de
Investigacion de éste Hospital.

El incumplimiento de cualquiera de estos requisitos invalida la presente autorizacion.
Sin mas por el morRenth,Creciba un cordial saludo.
k=TT
A\ A &

ATENTAMENTE | ;0\ \

\

. DR.EDILB NEZ RENDON Validé la Autorizacién por los Comités

RECCION DR. ISRAEL DAVID PEREZ MORENO

AL 1° DE OCTUBRE ENCARGADO DE LA COORDINACION DE
ENSENANZA E INVESTIGACION

DEL HOSPITAL REGI

C.c.p. minuta
EJR/IDPM/ebm*

) 2023
Francisco
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ABREVIATURAS

AR: Artritis Reumatoide

AP: Artritis Psoriasica

CYC: Ciclofosfamida

DM: Dermatomiositis

EA: Espondiloartritis

EB: Enfermedad de Behcet
FARME: Farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad
GC: Glucocorticoides

LES: Lupus Eritematoso Sistémico
RESUMEN

Introduccién: La fertilidad en hombres se puede ver comprometida por padecimientos
inflamatorios crénicos, como puede suceder en pacientes con enfermedades
reumatoldgicas.

Objetivos: Describir el estado de fertilidad en hombres con enfermedades reumaticas del
hospital regional 1° de Octubre ISSSTE. Justificacion: Se ha documentado que las
enfermedades reumatoldgicas se asocian con una menor paternidad. Sin embargo, en las
enfermedades reumatolégicas el estado de la capacidad de los hombres para engendrar
hijos sigue siendo en gran medida desconocido.

Material y métodos: Se disefié un estudio transversal donde seran invitados hombres,
mayores de 18 afios, con diagnéstico de alguna enfermedad reumatolégica siendo
pacientes del servicio de Reumatologia del Hospital Regional 1° de Octubre ISSSTE
aplicando un cuestionario con lo que se determinara el estado de fertilidad en la poblacién
recién especificada.

Resultados: Como primeros hallazgos encontramos una diferencia estadisticamente
significativa en el promedio de la Edad al diagnostico entre los grupos de fertilidad,
presentando una media mayor en el grupo Sin Hijos con 47.5 £ 15.2, comparado con el
grupo Con Hijos con un promedio de 28.7 + 16.4. Tanto para el Tiempo de sintomas y el
Tiempo de tratamiento encontramos una diferencia estadisticamente significativa en la
funcion de distribucion, presentando para ambos casos una mediana mayor en el grupo
Con Hijos comparado con el grupo Sin Hijos. El resto de las variables evaluadas no
mostraron una asociacién o diferencia estadisticamente significativa con el evento de
interés. -1-

Conclusién: En estudios previos se habia encontrado una relacion entre la enfermedad
reumatica, uso de medicamentos reumaticos e infertilidad. En nuestra poblacion sin



embargo no se encontrd esta relacion. Sin encontrar relacién de las variables evaluadas
con el evento de interés.

Palabras clave: Infertilidad, Hombres, Enfermedades, Reuméaticas, Espermatogénesis.

ABSTRACT

Introduction: Fertility in men can be compromised by chronic inflammatory conditions, as
can happen in patients with rheumatological diseases.

Objectives: Describe the fertility status in men with rheumatic diseases at the 1° de Octubre
ISSSTE regional hospital. Rationale: It has been documented that rheumatological diseases
are associated with lower paternity. However, in rheumatological diseases the status of
men's ability to father children remains largely unknown.

Material and methods: A cross-sectional study was designed where men, over 18 years of
age, with a diagnosis of some rheumatological disease, being patients of the Rheumatology
service of the 1° de Octubre Regional Hospital ISSSTE, will be invited, applying a
guestionnaire with which the fertility status will be determined. in the newly specified
population.

Results: As first findings, we found a statistically significant difference in the average Age at
diagnosis between the fertility groups, presenting a higher average in the Without Children
group with 47.5 + 15.2, compared to the With Children group with an average of 28.7 + 16.4.
For both Symptom Time and Treatment Time we found a statistically significant difference
in the distribution function, presenting for both cases a higher median in the With Children
group compared to the Without Children group. The rest of the variables evaluated did not
show a statistically significant association or difference with the event of interest.

Conclusion: In previous studies, a relationship had been found between rheumatic disease,
use of rheumatic medications and infertility. In our population, however, this relationship was
not found. Without finding a relationship between the variables evaluated and the event of
interest.

Keywords: Infertility, Men, Diseases, Rheumatic, Spermatogenesis



INTRODUCCION

La fertilidad se define como la habilidad de un individuo de reproducirse a través
de actividad sexual (1), para poder explicar mejor la definicion de la Real Academia
de la Lengua Espafiola establece el término Infertilidad como la enfermedad
caracterizada por la falta de aptitud de fecundar en el macho y de concebir en la
hembra(2). Sin embargo la infertilidad es la imposibilidad de finalizar la gestacién de
forma satisfactoria con el nacimiento de un bebé sano. Es decir, es posible que un
espermatozoide fecunde un 6vulo y conseguir el embarazo pero no se logra una estacion
evolutiva. Se habla entonces de un problema de infertilidad. La esterilidad es la
incapacidad para concebir después de tener relaciones sexuales habituales sin usar
métodos anticonceptivos por un afio.

Las enfermedades crénico degenerativas incluyendo las reumatoldgicas,
acarrean morbilidad en distintas areas afectando la funcionalidad de estos sujetos. Sin
embargo, la mejoria en la efectividad de los tratamientos en reumatologia ha permitido
gue diferentes areas de la vida de los pacientes pueda ser atendida mejorando su calidad
de vida y entre estas; la reproductividad. Es por esto que ya se ha descrito en
estudios previos que muestran una relacién de las enfermedades reumaticas con la
posibilidad de infertilidad en dichos sujetos.

Es bien sabido que en cuestiones relacionadas con la fertilidad las mujeres con LES y AR
tienen familias mas pequefias que los grupos control de mujeres sanas, lo anterior
derivado del estudio realizado por la Dra. @stensen M. que nos ofrece datos sobre la
funcionalidad sexual y la fertilidad en enfermedades reuméaticas (3). También se ha
documentado que existe un efecto sobre el semen y/o la funcion sexual en los pacientes
gue consumen ciertos medicamentos para el tratamiento de sus enfermedades
reumatoldgicas probados con un buen nivel de evidencia (4, 5).

El estudio GEEMA recolecté datos en México donde Ila prevalencia de
enfermedades reumatolédgicas es del 14% (6) y ya se ha descrito impacto sobre la
fertilidad en pacientes de ambos géneros, aunque en una poblacibn mas importante
en mujeres con Artritis Reumatoide, Lupus Eritematoso Sistémico, Artritis Psoriasica,
Espondilitis Anquilosante, Dermatomiositis, Behcety Gota, (7y 8, 9., 10, 11 )

En la revisibn sistematica publicada por Tiseo, et al, en el afio 2016 ( 12) se
recogieron datos sobre alteraciones de la fertilidad en pacientes varones con lupus
eritematoso sistémico, artritis reumatoide, dermatomiositis, espondilitis anquilosante,
enfermedad de Behget y Gota, concluyendo que existe una reduccion del potencial
de fertilidad. Cuya frecuencia y gravedad varian entre las diferentes enfermedades
reumaticas. Si se considera que recientemente se han desarrollado terapias dirigidas
mejoradas para enfermedades reumatoldgicas que han dado como resultado un mejor
prondstico, en este contexto, la calidad de vida relacionada con la salud e incluidos los
problemas reproductivos se han convertido en un tépico importante por que se ha
demostrado que al beneficiar a los pacientes en su reproductividad también se mejora
su calidad de vida (13, 14, 15, 16).

Existe literatura que muestra la relacién de artritis inflamatoria que pueden afectar
hombres antes o previo al pico de la edad reproductiva. Es conocido que algunos
medicamentos usados en el tratamiento de enfermedades reumatoldgicas pueden
producir toxicidad testicular tales como: Sulfasalazina, Metotrexate, Azatioprina,
Ciclofosfamida, Micofenolato por dar algunos ejemplos (17)



Si un paciente estd tomando un medicamento, el momento en que el tratamiento fue
iniciado, su duracion y el periodo durante el cual se tomé y la dosis son factores importantes
para tener en cuenta. Esta informacién puede ser muy util en caso de alteracion de
espermatogénesis o funcion eréctil o eyaculatoria.

Sin embargo, hasta ahora se han realizado muy pocos trabajos para determinar el impacto
de las drogas en la fertilidad masculina con la excepcion de los tratamientos contra el
cancer. Por lo anterior se considera importante se desarrollen ensayos clinicos donde se
reporten con adecuada validez en el impacto que tiene cada molécula administrada a los
pacientes en su fertilidad y su asociacién con otros factores de riesgo a menudo asociados
en el mismo paciente infértil

La etiologia de la disminuciéon de la fertiidad de los pacientes con enfermedades
reumatoldgicas parece ser multifactorial y puede incluir la actividad de la enfermedad, el
efecto directo de estos trastornos sobre la fertilidad, la exposicion a medicamentos estos
trastornos pueden afectar el tamafio final de la familia.

Las revisiones sistematicas en la literatura han recopilado datos relacionados con algunos
de los medicamentos con impactos potenciales en los parametros del esperma y/o funcién
sexual, siendo alguno de ellos discordantes (18). En la revision sistematica publicada en el
afo 2020 por Pérez-Garcia LF, et al de 161 articulos que cumplieron con sus criterios de
inclusion entre estos articulos, 50 incluyeron resultados de embarazo y descendencia'y 130
incluyeron resultados de salud sexual. Excepto, por las grandes cohortes escandinavas, la
mayoria de los articulos identificados incluyeron un pequefio nimero de participantes. Si
bien fue evidente un claro efecto negativo sobre la calidad del esperma para la Sulfasalazina
y la ciclofosfamida, se identific6 un efecto dudoso para la colchicina, el metotrexato y el
Sirolimus. En tres articulos, la exposicion a los inhibidores del factor TNFO en pacientes
diagnosticados con espondilitis anquilosante dio como resultado una mejor calidad del
esperma. Sin que se describiera ningln efecto negativo importante asociado con la
exposicion paterna al farmaco inmunosupresor (19). En la revision sistematica realizada por
Grosen A, et al; publicada en el afio 2017 en la que se realiz6 una busqueda bibliogréafica
sistematica sobre el uso de Metotrexate en enfermedades inflamatorias encontrando un
total de 53 articulos, incluidos 17 estudios en animales y 36 informes de casos humanos.
Esta revision puso de manifiesto la falta de estudios sobre la seguridad del metotrexate con
respecto a la reproduccibn masculina. No esta claro si el metotrexate influye
transitoriamente en la fertilidad masculina y la integridad del ADN del esperma, por lo que
los autores concluyen se necesitan mas estudios. Los estudios de cohortes comparativos
no encontraron un mayor riesgo de resultados adversos del embarazo (20).

Esta disminucion del potencial de fertilidad no es inusual entre pacientes de ambos sexos
con enfermedades reumatoldgicas, particularmente en mujeres, de lo cual existen diversos
articulos que abordan la AR, el LES, las espondilitis Anquilosante , la dermatomiositis, la
enfermedad de Behcget y gota (21), como factores de riesgo para la disminuciéon de la
fertilidad, siendo principalmente el factor en estos padecimientos el tratamiento médico.

Se ha encontrado relacion del tratamiento con Sulfasalazina y Metotrexate puede producir
infertilidad reversible. Sin embargo, aquellos pacientes en tratamiento con Ciclofosfamida y
Clorambucilo puede producir infertilidad irreversible y tomando en cuenta este factor de
toxicidad, se debe ser precavido con el uso de agentes alquilantes o usarse a menor dosis
posible (22). -4-



Por lo tanto, retomando estudios previos como iIFAME la evaluacion de los hombres con
enfermedades reumatoldgicas bajo tratamiento tiene especial interés para los urélogos,
andrologos, especialistas de la infertilidad y reumatélogos, con la finalidad de entender y
discutir los factores que contribuyen el potencial de fertilidad su relacion con las
enfermedades reumatolégicas y su tratamiento (23).

Finalmente, la vision moderna de la evaluacion de la fertilidad masculina le da un nuevo
significado al término “tratamiento de la infertilidad masculina”, que va mas alla de la simple
identificacion y eliminacion de la causa. El avance actual se enfoca en mejorar la “calidad”
de los espermatozoides y/o preservar la fertilidad ( 24). Este enfoque es asi especialmente
recomendado para pacientes con enfermedades reumatoldgicas, a menudo no
consideradas potencialmente fértiles (25).

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se ha documentado en la literatura que las enfermedades reumatoldgicas estan asociadas
a infertilidad masculina, disfunciébn eréctil e hipogonadismo. Los pacientes con
enfermedades reumatol6gicas cursan con un estado de inflamacién crénica cuyos procesos
fisiologicos pueden verse afectados por dicha inflamacion secundaria, lo cual podria tener
efectos perjudiciales sobre la funcion reproductiva.

Existen diversos factores asociados que pudiesen ocasionar afectacion en la fertilidad del
hombre con enfermedades reumatoldgicas, tales como el uso de medicamentos para el
control de su enfermedad, como la inflamacién propia que produce la enfermedad.

Sin embargo, se debe tomar en cuenta que los estudios internacionales sobre reproduccion
en el area de la Reumatologia existen mas estudios en mujeres dado que la afeccion
reumatica es mayoritariarmente en el género femenino y los sujetos hombres han sido
estudiados en menor medida.

JUSTIFICACION

Se ha documentado menos informacion sobre la fertilidad en hombres con enfermedades
reumatologicas que en mujeres. Conocer la fertilidad en este grupo de pacientes podria
permitir la asesoria en métodos de fertilidad en pacientes que desean tener hijos.

Con todo lo mencionado previamente, se puede decir que los hombres diagnosticados con
enfermedades reumatoldgicas tienen necesidades especificas y, por lo tanto, requieren una
estrategia de salud propia. La informacién sobre la infertilidad en este grupo de pacientes
contindia siendo escasa y dispersa.

Por lo tanto, al no contar con informacion sobre la fertilidad en hombres con enfermedades
reumatologicas en nuestro pais y principalmente en nuestro hospital, este protocolo
permitira explorar el estado de fertilidad de los hombres con enfermedades reumaticas y
proponer estudios posteriores para caracterizar factores de riesgos relacionados si las
enfermedades reumatoldgicas o el tratamiento tienen impacto en la fertilidad masculina en
nuestro medio. -5-



ANTECEDENTES

El estado de bienestar fisico, mental y social en relacién con la sexualidad ha sido
reconocido como un factor importante que pueden tener efectos positivos o negativos en la
calidad de vida de un individuo. (26)

La relacién que tienen las enfermedades reumaticas en la fertilidad de hombres ain es un
tema que requiere mas investigacion pues solo contamos con pocos estudios que muestran
la relacién de la funcién sexual en los pacientes de reumatologia con un buen nivel de
evidencia. (7)

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) afirma que los problemas de salud requieren
acciones especificas para su identificacion, prevencion y tratamiento. Sin embargo, la
posibilidad de enfermedades reumatoldgicas para los hombres es de 1 en 20. (27)

Debemos tomar en cuenta que los estudios sobre reproduccion en el area de reumatologia,
existen mayores estudios que explican la fertilidad en el género femenino. Ante dicha
premisa, debemos darle valor a la fertilidad masculina en pacientes con enfermedad
reumatica para poder entender en estos pacientes como si se ve afectada su fertilidad.

La informacion sobre este tema cuenta con estudios al respecto, pero continda siendo
escasa y dispersa. Ademas, también se considera la necesidad de hacer elecciones
informadas y responsables sobre la reproducciéon como uno de sus principales problemas
de salud sexual.

Para los hombres, una adecuada funcién reproductiva que resulte en espermatozoides
sanos puede considerarse como uno de los pasos mas importantes en la reproduccion
masculina, pero muchos otros factores contribuyen al éxito de la fecundacion de un ovulo
por un espermatozoide y es un delicado equilibrio entre las hormonas secretadas en la
hipofisis y los testiculos a la espermatogénesis y condiciones adecuadas para el
almacenamiento de los espermatozoides maduros (fertilidad) hasta el coito y la eyaculacion;
siendo todo esto la condicion de la funcidén sexual. (28) Los procesos fisioldégicos pueden
verse afectados por inflamacion secundaria a enfermedades reuméticas y podria tener
efectos perjudiciales sobre la funcién reproductiva.

Ademas, otros factores bien conocidos tienen efectos perjudiciales sobre la salud sexual
como dolor crénico y fatiga, asi como efectos psicolégicos factores como la depresion y la
ansiedad, todos ellos altamente frecuentes en pacientes con enfermedades reumatoldgicas
Esta es la razon por la cual lo reumat6logos debemos considerar el factor reproductivo y
ajustar el tratamiento en consecuencia. Y es conocido como veremos a través del protocolo
la asociacion de la infertilidad masculina con las enfermedades reumaticas.(29)
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Mejorar la salud de los hombres antes de la concepcién podria resultar en mejores
resultados del embarazo, logrado al mejorar la biologia de los hombres (30).Debemos tomar
en cuenta nuestra poblacién y segun el INEGI en México el pico de fertilidad en hombres
mexicanos de los 25 a 29 afios de edad (31). Asi mismo explicamos que la definicion de
infertilidad segun la OMS es la imposibilidad para lograr un embarazo en una pareja durante
un afo teniendo relaciones sexuales sin proteccién. Distintos estudios han encontrado
relacién entre las enfermedades reumaticas vy la fertilidad en hombres. En el estudio iFAME
Fertility se demostr6 el impacto en la fertlidad de hombres con enfermedades
reumatoldgicas se encontré que un total de 628 sujetos divididos en tres grupos de acuerdo
a la edad a la que fueron diagnosticados con una enfermedad reumatolégica habia una

relacién estadisticamente significativa en los hombres que fueron diagnosticados antes de
los 30 afios con un nimero menor de hijos (12.03% menos) al compararse con los
siguientes grupos de hombres de 31 a 40 afios y mayores de 41 afios), como el grupo de
hombres que fue diagnosticado de los 31 a los 40 afios (10.34%) con y los hombres
mayores de 41 afios (3.98%). Tras ajustar los factores potencialmente influyentes, como la
edad actual, el nivel educativo, los antecedentes de enfermedades cardiovasculares y la
infertilidad de la pareja, los hombres diagnosticados con cualquier tipo de artritis inflamatoria
antes de los 30 afios tuvieron un nimero significativamente menor de hijos que los hombres
de los otros dos grupos de edad (23).

Se reconocen algunos farmacos utilizados en reumatologia también pueden afectar a la
fertilidad asi en el caso de pacientes existe riesgo de oligo/azoospermia por el uso de
Sulfasalazina. Incluso el uso de Ciclofosfamida puede precisar un manejo especial por
provocar esterilidad potencialmente irreversible en ambos sexos. (17)

Por ejemplo, al tomar en cuenta la funcién sexual en los pacientes con AR se estudi6 en 8
articulos que incluyeron 282 pacientes con una edad media de 41,07 afios. Tres estudios
fueron en poblaciones de Europa 3 en Africa, 1 en América del Norte y 1 en Asia. La
prevalencia de la Disfuncion Sexual fue significativamente mayor en hombres con AR que
en controles sanos en todos los estudios incluidos (rango, 33 62% vs.11 40%,
respectivamente), esto se asocid con la actividad de la enfermedad y otros factores
relacionados con la enfermedad, como la fatiga y el dolor se trata de una revision
sistematica y se recolecté informacion donde conocemos que en LES el 20% de los
pacientes tenian difuncén erectil, 36% tenian testiculos por debajo del volumen normal y
48% con anomalias en el andlisis de semen asociadas a la terapia con CYC. (32) Ademas,
Gordon et al. evaluaron 31 pacientes con AR, 33 con EA y 95 controles sanos y se encontrd
que en los pacientes con AR tenian niveles séricos de testosterona mas bajos y niveles
mas altos de FSH y LH que los controles. Diez pacientes (33%) admitieron periodos de
disfuncion eréctil mientras que 15 (50%) también refirieron disminucién de la libido cuando
padecian artritis. Cuatro pacientes refirieron dificultad para concebir, entre ellos, dos no
buscaron asistencia médica por infertilidad. Diecinueve hombres habian tenido hijos con
éxito y los demas aun eran solteros. En cuanto a la Espondilitis anquilosante se
seleccionaron cuatro publicaciones sobre la asociacion de EA con la fertilidad masculina.
De los 33 pacientes con EA, cuatro pacientes con disfuncién eréctil y 11 con disminucién
de la libido. Solo un hombre con EA tuvo un matrimonio infértil y no buscé asistencia médica.
Trece pacientes eran solteros y todos los demas habian constituido sus familias sin
problemas.. El varicocele fue un hallazgo frecuente en varones EA (40%), de otra cohorte,
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y queda por determinar su impacto en la fertilidad masculina, ya que en estos pacientes
solo se observaron anomalias espermaticas leves (33)

Respecto a la terapia bioldgica pacientes con EA tratados con Infliximab se ha descrito que
todos ellos habian engendrado con éxito al menos un hijo, incluso un paciente que también
recibié pequefias dosis de metotrexato. (34)

Finalmente con la Gota: Solo hay un informe que aborda la gota y la fertilidad en hombres.
En un gran estudio con 540 pacientes jovenes con gota, el estado de fertilidad se conservo
en los pacientes tratados con colchicina y ninguno presenté problemas de fertilidad durante
los 20 afios de seguimiento. (35)

Se necesita mas y mejores investigaciones para comprender completamente el efecto de
las enfermedades reuméticas en la salud sexual masculina. Los estudios que confirmen la
relacion de enfermedad reumética y calidad de vida son necesarios y deben hacerse de tal
manera que los resultados puedan ser comparables en diferentes poblaciones para
investigaciones futuras.

Se cuenta con literatura que sugiere que la salud sexual y reproductiva masculina se ve
afectada por enfermedades reumaéticas, el grado y extension de esta aln se desconoce y
varia segun la enfermedad. Se necesita mas investigacion y los reumatélogos deben
abordar este tema con sus pacientes por lo que es importante que los temas relacionados
con la planificacion familiar sea una parte importante del manejo de estos pacientes. Asi
como la colaboracion entre reumatologos, y otros médicos que toman cuidado de hombres
con enfermedades reumatolégicas para considerar la salud sexual masculina en su practica
clinica y la deteccién y tratamiento oportuno de disfuncion sexual y los problemas de
fertilidad pueden tener un gran impacto en la calidad de vida de pacientes (Tabla 1)




Tabla 1. Estudios previos mostrando la relacion de la fertilidad masculina con enfermedades reumatologicas.

ANO

2021

2018

2017

2015

ESTUDIO

iIFAME-Fertility

Fertilidad Masculina
Potencial alteracién en
enfermedades
reumaticas Una revision
sistematica

Fertilidad e Infertilidad
implicaciones en Artritis
reumatoide Un estado
de Arte.

La funcion sexual y la
reproduccion  pueden
estar impedidas en
hombres con
enfermedades
reumaticas: un estudio
de revision.

TIPO DE
ESTUDIO

Transversal

Revision
sistematica.

Transversal

Estudio de
revision
sistematica.

REFERENCIA

Pérez-Garcia LF, Roder
E, Goekoop RJ (9)

Camargo B, Cocuzza M,
Bonfa E, Srougi M, Silva
C(6)

Abolfazi Fattah et al. (8)

Perez-Garcia L.F, B. De
Winkel, Carrizless J.P et
al (7)

Tabla Realizada por Dr. Alejandro Diaz-Arumir

TIPO DE POBLACION

628 hombres

19 articulos en la
revision sistematica: 7
articulos de LES, 2 de
Dermatomiositis, 3 de
Artritis Reumatoide, 4 de
Espondilitis

Anquilosante, 1 de Gota.

130 pacientes

Revision de articulos 87.
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DESENLACE

Primer estudio que muestra que la
Artritis Inflamatoria diagnosticada
antes y durante el pico de
reproductividad puede afectar la
fertilidad masculina

La fertilidad disminuye en varias
enfermedades reumdticas. Sin
embargo, infertilidad permanente
es rara, pero esta asociada con
terapia de agentes alquilantes.

Fertilidad disminuida en parejas
con artritis reumatoide

Relacién de enfermedad reumatica
con afectacion en la sexualidad .

PUBLICACION

Annals of Rheumatology Disease

International Brazilian Journal of
Urology

Inflamation Research

Annals of
Diseases.

Rheumathology



HIPOTESIS

Los hombres con enfermedades reuméticas tienen menor fertilidad, el cual al compararse
con sujetos sanos tienen al menos 10% menos fertilidad.

OBJETIVO GENERAL

Explorar el estado de fertilidad en hombres con enfermedades reumatolégicas.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
1) Caracterizar a la poblacion de acuerdo con criterios clinico-demograéficos.

2) Explorar la existencia de relacion de enfermedad reumatolégica e infertilidad
mediante la hoja de recoleccion de datos.

3) Comparar la prevalencia de infertiidad en pacientes con enfermedades
reumatologicas con lo reportado con estudios previos (iIFAME Fertility).

4) Obtener Informacion necesaria sobre el efecto de las enfermedades reumatolégicas
en los hombres sobre la salud sexual.

5) Describir los farmacos como Metotrexate, Sulfasalazina, Leflunomida,
Hidroxicloroquina y Biol6gicos Anti-TN, Tocilizumab, e Inhibidores de CD20: Rituximab,
Abatacept y con esto, el estado de fertilidad de los hombres incluidos en el estudio.

METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION
Disefio y tipo de estudio.
Estudio transversal, analitico.

Poblacion de estudio.
Pacientes hombres de edad mayor a 18 afios con enfermedad reumatoldgicas atendidos

en el servicio de Reumatologia en el Hospital Regional 1° de Octubre del ISSSTE.

Universo de trabajo

Pacientes hombres de edad mayor a 18 afios con enfermedad reumatol6gicas atendidos en
el servicio de Reumatologia en el Hospital Regional 1° de Octubre del ISSSTE y que aceptaron
participar en el estudio.

Tiempo de ejecucion.
El presente estudio se realiz6 desde el mes de Septiembre 2023 a Julio 2023.

-10-



Esquema de seleccion.
Definicion del grupo control.

e No aplica.
Definicidn del grupo a intervenir.

¢ Pacientes con enfermedades reumatolégicas mayores de 18 afios que firmaron
consentimiento informado.

Criterios de inclusién.
¢ Hombres mayores de 18 afios. .

e Paciente que padezcan alguna enfermedad reumatoldgica.
e Firma de consentimiento informado.
o Pacientes que acepten contestar las preguntas de la encuesta.

Criterios de exclusion.
e Hombres con diagnostico previo de una enfermedad organica que afecte

directamente su fertilidad.
e Hombres con diagnostico previo de hipogonadismo.
e Hombres sin vida sexual activa.
¢ Hombres que no aceptar participar en el estudio.
e Hombres sin enfermedad reumatica.

Criterios de eliminacion.
e Encuestas con datos incompletos.

e Encuetas con datos no legibles
e Encuestas con respuestas no acordes con las preguntas.
¢ Retiro de consentimiento informado.

e Cualquiera otra anomalia que no permita la recoleccion adecuada de datos.
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TIPO DE MUESTREO.
Muestreo probabilistico.

e No aplica.
Muestreo no probabilistico.

¢ No aplica, se realizara por conveniencia.
Metodologia para el célculo del tamafio de la muestra y tamafio de la muestra.

Se espera encontrar al menos 2% de infertilidad en pacientes masculinos de acuerdo con lo
reportado en literatura previa, se detalla la formula para célculo de tamafio de muestra para
variable de tipo cualitativo para poblacion finita (27):

Férmula para el célculo de tamafio de muestra de acuerdo con la diferencia de proporciones.

N= Z2 (p-q)
d?

Donde:
N: NUmero de sujetos
d?:Error maximo permitido.
Z=1.96 (Nivel de Confianza: 1-alfa= 95%)
p = Proporcion aproximada del fenémeno en estudio en la poblacién de referencia (20%)
g = Proporcién de la poblacion de referencia que no presenta el fendmeno en estudio (80%)
Por lo tanto: d= 0.1, p=0.20, g=80
Entonces: N=(1.96)2 x 0.04 x 0.96 > 3.84 X 16 =0.96: 61
(0.1)? 0.01 0.01

Lo anterior se realiza como ejercicio para hacer un calculo de muestra; sin embargo, se realizara
por conveniencia en una poblacién de 72 pacientes hombres mayores de 18 afios en servicio de
Reumatologia.

Descripcion operacional de las variables.

VARIABLE TIPO DEFINICION ESCALA DE MEDICION
OPERACIONAL MEDICION
FERTILIDAD DEPENDIENTE Paciente que haya Cualitativa 0. No

embarazado a una 1. Si

mujer voluntariamente

Fertilidad en la pareja | DEPENDIENTE Pareja  mujer del Cualitativa 0- No

mujer paciente que haya 1- Si
tenido hijos
previamente

Clase Funcional Independiente Paciente que | Cualitativa 1.Clase 1
pertencezca a uno de 2. Clase 2
los 4 grupos 3. Clase 3

funcionales 4. Clase 4



Duracion del
tratamiento de la

enfermedad

Edad

Paciente que tuvo
hijos previos a la
enfermedad
reumatica
Paciente tuvo hijos
aun ya teniendo la
enfermedad

reumatica
Artritis

Reumatoide

Espondiloartritis

Independiente

Independiente

Dependiente

Dependiente

Independiente

Independiente

Duracién en afios del
tratamiento del

paciente

Tiempo

transcurrido desde
su nacimiento
hasta el momento
del estudio, vy
reportado por el

paciente.
Paciente que previo al
diagnostico reumatico

ya tenia hijos.

Paciente tuvo hijos
posterior a la

enfermedad reumatica.

Diagnostico

realizado de
acuerdo con
criterios de

clasificacion
realizado por
médico

reumatélogo.

Diagnostico

realizado de
acuerdo con
criterios de

clasificacion
realizado por
médico

reumatélogo.

Cuantitativa

Cuantitativa

continua

Cualitativa

Cuanlitativa

Cualitativa

nominal

Cualitativa

nominal

0. Sin
tratamiento

1. Mas de un
afo

2. Mas de 5
afos

3. Mas de 10
afos

Edad reportada

por
paciente en afios.

No

Si

0- No

1- Si

0. No
Si

0. No
Si



Lupus
Eritematoso

Sistémico

Duracion de la

enfermedad

Psoriasis

Medicamentos

Independiente

Independiente

Independiente

Independiente

Diagndstico

realizado de
acuerdo con
criterios de
clasificacion
realizado por
médico

reumatoélogo.
Tiempo
transcurrido desde
el diagndstico
hecho por médico

reumatologo.

Diagnéstico
realizado de
acuerdo con
criterios de
clasificacion
realizado por
médico

reumatologo.
Dosis de los
diferentes
medicamentos:
Familia de
medicamento a la
cual pertenece el
medicamento
administrado al
paciente.
Farmaco
especifico utilizado

por el paciente,
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Cualitativa
nominal

Cuantitativa

continua

Cualitativa

nominal

Cuantitativa
continua

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Tiempo medido en

1. Afios
0. No
Si
1. Dosis
reportada
en mg
1. FARME
2. Biolégicos
3

Glucocorticoides

1. Metotrexato
2.Sulfasalazina
3.
Hidroxicloroquina
4. Bioldgico

5. AINE



TECNICAS Y PROCEDIMIENTO A EMPLEAR

En cuanto al procedimiento, se procedio de la siguiente forma: Se aplic6 una encuesta a
cada paciente que cumplia con los criterios de inclusién del servicio de reumatologia
donde ademas se registraron los siguientes datos: Edad, numero de afiliacién y teléfono a
los pacientes que acudan al servicio de Reumatologia del Hospital Regional 1° de Octubre
ISSSTE, por motivo de cita programada.

El cuestionario a aplicar cuentd con preguntas dirigidas a conocer caracteristicas
demograéficas, planificacion familiar y desenlace de fertilidad. Lo anterior se ha
contemplado, con el fin de ser reportado y servirh como estudio exploratorio para futuras
investigaciones.

Los datos recolectados han sido vaciados en una hoja de datos del programa Excel para
posteriormente realizar su andlisis.

PROCESAMIENTO Y ANALISIS ESTADISTICO.

Posterior a la recoleccién y vaciamiento de datos, se realiz6 la exploracién de datos para
conocer su distribucion.

La normalidad de los datos cuantitativos se determind por la prueba “Shapiro-Wilk”, con un
valor de significancia mayor a 0.05 se consider6 una distribucion normal o paramétrica, en
dicho caso se usaron medias y desviaciones estandar. Cuando las variables sean no
paramétricas se usaron las medianas y los rangos intercuartilares.

Se calcul6 el porcentaje de paciente con infertilidad de acuerdo con los resultados de la
encuesta y se realizd un andlisis estadistico analitico univariado y multvariado para
determinar la asociacion del uso de los diferentes farmacos con el estado de fertilidad en la
poblacion estudiada, en todos los casos se considerara significancia estadistica menor a
0.05%.
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RESULTADOS Y ANALISIS DE RESULTADOS:

Se obtuvo una muestra total de 72 pacientes, con una Edad promedio de 57.5 afios y una desviacién
estandar de 13.8 afios. En funcion al historial de tener hijos posteriores al diagnéstico de enfermedad
reumdtica se clasifico el total de la muestra en dos grupos, el 13.89% (10) pertenece al grupo Con
Hijos, y complementariamente el 86.11 % (62) pertenecidé al grupo Sin Hijos. A continuacion, se
presenta la Tabla 1 y en ella las principales caracteristicas sociodemograficas y diversos farmacos

empleados en el tratamiento de la enfermedad subyacente, por tipo de grupo.

Tabla 1. Caracteristicas generales entre grupos de fertilidad.

Global/Categoria

Sin Hijos

Con Hijos

100% (72) 86.11 % (62)  13.89% (10) V2I°TP
Edad 57.5+13.8 58.5+13.5 51.9+ 151 0.164°
Edad diagnédstica 449 + 16.6 475+ 15.2 28.7+16.4 <0.001°
AR 41.67% 45.16% (28) 20% (2) 0.178*
(30)
LES 8.33% (6) 9.68% (6) 0% 0.586*
EA 25% (18) 20.97% (13) 50% (5) 0.108*
EPSO 5.56% (4) 4.84% (3) 10% (1) 0.458*
Sjoégren 2.78% (2) 3.23% (2) 0% 1.000*
Enfermedad SAAF 4.17% (3) 4.84% (3) 0% 1.000*
reumética GOTA 1.39% (1) 1.61% (1) 0% 1.000*
Vasculitis 5.56% (4) 6.45% (4) 0% 1.000*
FM 4.17% (3) 4.84% (3) 0% 1.000*
OA 2.78% (2) 3.23% (2) 0% 1.000*
AlJ 1.39% (1) 0% 10% (1) 0.139*
STILL 1.39% (1) 0% 10% (1) 0.139*
Sarcoidosis 2.78% (2) 3.23% (2) 0% 1.000*
Policondritis  1.39% (1) 1.61% (1) 0% 1.000*
I 81.94% 83.87% (52) 70% (7)
: (59) *
Clase funcional Il 9.72% (7) 6.45% (4) 30% (3) 0.082
] 8.33% (6) 9.68% (6) 0%
Tiempo sintomas 15 (6 — 20) 145(6-19) 255(17-11) <0.001>
Tiempo 11 (4.5-17) 8.5 (4 -16) 22 (17-28) <0.001*
Tratamiento
MTX mg semana 15 (10 — 15) 15(10-15) 12.5(10-15) 0.618%
No toman 31.94% 33.87% (21) 20% (2)
(23)
MTX Lo uso 33(.2343% 30.65% (19) 50% (5) 0.485*
Lo usa 34.72% 35.48% (22) 30% (3)
(25)
Leflunomida 140 (140 — 140) 140 (140 — 140 (140 — 0.723%
semana 140) 140) '
No toman 75% (54) 74.19% (46) 80% (8)
Leflunomina Lo uso 13.89% 12.9% (8) 20% (2) 0.534*
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Lo usa

11.11% (8)

12.90% (8)

0%

a Prueba de t de Student. X Prueba U de Mann-Whitney. * Prueba exacta de Fischer. MTX: Metotrexato.

Tabla 1. Caracteristicas generales entre grupos de fertilidad. (Continuacién)

Global/Categoria

Sin Hijos

Con Hijos

100% (72) 86.11 % (62) 13.89% (10)  valorep
Sulfasalazina B 1000 (1000 — 1500 (1000 — ]
i 1000 (1000 — 1500) 1500) 1500) 0.621
to”° 69.44% (50)  74.19% (46) 40% (4)
Sulfasalazina mar 0.062*
Lous6 | 15.28% (11) 12.9% (8) 30% (3)
Lousa 15.28% (11) 12.9% (8) 30% (3)
HCQ mg dia 200 (200 — 200) 200 (200 — 200) - NA
. No ' 90.08% (65)  88.71% (55) 100% (10)
HCQ oman 1.000*
Lous6 = 6.94% (5) 8.06% (5) 0% :
Lousa  2.78% (2) 3.23% (2) 0%
AZT mg dia 50 (50 — 75) 50 (50 — 75) 50 (50 — 50) 0.544°
. No ' 86.11% (62)  85.48% (53) 90% (9)
AZT oman 0.270*
Lous6 = 4.17% (3) 3.23% (2) 10% (1) :
Lousa  9.72% (7) 11.29% (7) 0%
AMF mg dia 720 (360 — 1080) 720 (360 — 1080) - NA
. No — 9583%(69)  95.16% (59) 100% (10)
AMF oman 1.000*
Lousé = 1.39% (1) 1.61% (1) 0% :
Lousa  2.78% (2) 3.23% (2) 0%
CYC mg dia to’,‘,’;;n 100% (72) 100% (62) 100% (10) NA
Prednisona dia 5(5-5) 5(5-5) 5(5-5) 0.879*
. No ' 61.11% (44) 62.9% (39) 50% (5)
Prednisona oman’ 0.491*
Lousé  16.67% (12) 14.52% (9) 30% (3)
Lousa  22.22% (16)  22.58% (14) 20% (2)
Deflazacort dia 6(6—12) 6(6—12) 12 (12— 12) 0.153
to’,"n‘;n 80.56% (58)  80.65% (50) 80% (8)
Deflazacort , 0.974*
Lousé  8.33% (6) 8.06% (5) 10% (1)
Lousa  11.11% (8) 11.29% (7) 10% (1)
No 0, (o) (o)
Betametasona o 98.61% (71) 100% (62) 90% (9) 0.139*
Lousé6  1.39% (1) 0% 10% (1)
NO 0, 0, 0,
D-Penicilamina | toman | 9861% (71)  98.39% (61) 100% (10) 1 000"
Lo usé 1.39% (1) 1.61% (1) 0%
No 0 0 0
Ciclosporina oo 98.61% (71)  98.39% (61) 100% (10) 1 000*
Lousé = 1.39% (1) 1.61% (1) 0%




No

0, o (o)
Abatacept toman = 28-61% (71) 100% (62) 90% (9) 0.139*
Lo usé 1.39% (1) 0% 10% (1)
A e mumab 40 (40 — 40) 40 (40 — 40) 40 (40-40)  1.000
¢ No 69.01% (49) 70.49% (43) 60% (6)
Adalimumab oman 0.130*
Lo usé 11.27% (8) 8.20% (5) 30% (3) .
Lousa | 19.72% (14) 21.31% (13) 10% (1)
X Prueba U de Mann-Whitney. * Prueba exacta de Fischer. NA: no aplica.
Tabla 1. Caracteristicas generales entre grupos de fertilidad. (Continuacioén)
Global/Categoria Sin Hijos Con Hijos Valor
100% (72) 86.11 % (62) 13.89% (10) P
Tocilizumab 715 (600 — 760) 760 (715 — 760) 540 (480 —600) 0.133*
No toman 91.67% (66) 93.55% (58) 80% (8)
Tocilizumab Lo usé 1.39% (1) 1.61% (1) 0% 0.261*
Lo usa 6.94% (5) 4.84% (3) 20% (2)
Golimumab .
mensual 50 (50 — 50) 50 (50 — 50) 50 (50 — 50) 1.000
No toman  90.28% (65) 93.55% (58) 70% (7)
Golimumab Lo usé 2.78% (2) 1.61% (1) 10% (1) 0.061*
Lo usa 6.94% (5) 4.84% (3) 20% (2)
Certolizumab c/14 200 (200 — 200) 200 (200 — 200) 200 (200 — 200)  1.000*
. No toman  86.11% (62) 88.71% (55) 70% (7) .
Certolizumab Lousa  13.89% (10)  11.29% (7) 30% (3) et
ﬁggk’"”’"ab 250 (200 — 300) 200 (200 -300) 300 (300 —300)  0.317*
. No toman  94.44% (68) 95.16% (59) 90% (9) N
Secukinumab Lousa  5.56% (4) 4.84% (3) 10% (1) 0.458
Etarnecept .
semanal 50 (50 — 50) 50 (50 — 50) 50 (50 — 50) 1.000
No toman 94.44% (68) 93.55% (58) 100% (10) .
Etarnecept Lousé  5.56% (4) 6.45% (4) 0% LdBe
Infliximab mg 400 (300 — 450) 400 (300 — 450) 400 (350 —425) 1.000*
No toman  90.28% (65) 95.16% (59) 60% (6)
Infliximab Lo usé 8.33% (6) 4.84% (3) 30% (3) 0.006*
Lo usa 1.39% (1) 0% 10% (1)
No 90.28% (65) 95.16% (59) 60% (6)
L. , >1m < 5a 5.56% (4) 4.84% (3) 10% (1) .
Infliximab tiempo >5a <10a 1.39% (1) 0% 10% (1) 0.002
>10a <15a 2.78% (2) 0% 20% (2)
. 1000 (1000 — 1000 (1000 - s
Rituximab mg 1000 (1000 — 1000) 1000) 1000) 1.000




No toman  95.83% (69) 95.16% (59) 100% (10)

Rituximab Lousa  4.17% (3) 4.84% (3) 0% 1.000
. No 31.94% (23)  32.26% (20) 30% (3) :
Comorbilidades Si 68.06% (49)  67.74% (42) 70% (7) 1.000

2 Prueba U de Mann-Whitney. * Prueba exacta de Fischer.

Como primeros hallazgos encontramos una diferencia estadisticamente significativa en el promedio de
la Edad al diagnéstico entre los grupos de fertilidad, presentando una media mayor en el grupo Sin
Hijos con 47.5 £ 15.2, comparado con el grupo Con Hijos con un promedio de 28.7 + 16.4. Esta
diferencia podemos apreciarla de manera visual en el Gréfico 1.

Tanto para el Tiempo de sintomas y el Tiempo de tratamiento encontramos una diferencia
estadisticamente significativa en la funcion de distribucion, presentando para ambos casos una
mediana mayor en el grupo Con Hijos comparado con el grupo Sin Hijos. Esta diferencia podemos
apreciarla de manera visual en el Grafico 2y 3.

Grafico 1. Edad al diagndstico entre grupos de fertilidad Grafico 2. Tiempo de sintomas entre grupos de fertilidad
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Grafico 3. Tiempo de tratamiento entre grupos de fertilidad
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El Unico farmaco que mostré una asociacion estadisticamente significativa fue el uso de Infliximab lo
gue nos indica que, la prevalencia de uso y tiempo de uso dependera de la categoria del grupo de
Fertilidad, encontrando una mayor prevalencia de uso y tiempo de uso en el grupo con Hijos,
comparado con el grupo Sin Hijos. Esta relacion podemos apreciarla en los graficos 4 y 5.
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Gréfico 4. Prevalencia de uso de Infliximab entre grupos de fertilidad Gréfico 5. Prevalencia de tiempo de uso de Infliximab entre grupos de fertilidad
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El resto de las variables evaluadas no mostraron una asociacion o diferencia estadisticamente
significativa con el evento de interés.

CONCLUSION

En estudios previos se habia encontrado una relacién entre la enfermedad reumatica, uso de
medicamentos reumaticos e infertilidad. En nuestra poblacién sin embargo no se encontr6 esta
relacion.

Sin encontrar relacion de las variables evaluadas con el evento de interés, sélo el uso de infliximab
demostro no afectar negativamente la fertildiad de las personas que lo usaron o usan actualmente.

La fertilidad masculina debe ser tomada en cuenta como parte del tratamiento integral de los pacientes
hombres con enfermedades reumaticas. Pero aun se requiere de mayor investigacion con la finalidad
de conocer a profundidad la relacion de infertilidad y enfermedad reumatica.
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ANEXOS

Hoja de recoleccion de datos: Preguntas relacionadas con fertilidad.

HOSPITAL REGIONAL 10 DE OCTUBRE
SERVICIO DE REUMATOLOGIA

Fecha de toma de datos:

recreacionales o relacionadas con su actividad profesional.

224

INSTITUTO DE SEGURIDAD Y SERVICIOS SOCIALES DE LOS TRABAJADORES DEL ESTADO

CUESTIONARIO: FERTILIDAD EN HOMBRES CON ENFERMEDADES REUMATOLOGICAS

Iniciales del paciente: Nimero de
expediente
1. {Cual es la fecha de nacimiento del paciente y su edad actual?
2: De las siguientes enfermedades reumatoldgicas ¢ Cudl padece el paciente?
Artritis Reumatoide
Lupus Eritematoso Sistémico
Espondiloartritis
Osteoartritis
3. A continuacién ©°ta valoraremos la
clase funcional (estado) de Ia
Sjogren £
enfermedad reumatoldgica,
reguntar al . aciente con cual
preg - Fibromialgia P .
de los siguientes enunciados se
identifica mejor.
Clase | Puede usted realizar actividades de autocuidado, recreacional y de trabajo.
Clase Il Puede hacer actividades de autocuidado, recreacional, pero requiere ayuda
para realizar actividades profesionales.
Clase 11l Puede usted realizar actividades de autocuidado, pero no actividades

Clase IV No puede realizar actividades de autocuidado, recreacional o del trabajo




4. { Aproximadamente en que aio iniciaron los sintomas de la afecciéon reumatica?
5. De la siguiente lista de medicamentos ¢Cudles usa el paciente y por cuanto tiempo?
| Medicamento. _Dosis _______ Tiempo |

Metotrexate

Sulfasalazina

Hidroxicloroquina

Bioldgico (¢Cual?

Azatioprina

Acido Micofendlico

Ciclofosfamida

Glucocorticoide

6. ¢Cudntos aios lleva en tratamiento la enfermedad reumatoldgica del paciente?

U

7. éTiene alguna otra enfermedad cronica el paciente? Si la respuesta es “si” ¢Desde cuando
iniciaron los sintomas éEsta bajo control? (Esto tiene el fin de saber si tiene asociada otra
enfermedad relacionada a la fertilidad).

8. ¢El paciente ya tiene hijos?

9. Si no tiene hijos ¢El paciente ha planeado tener hijos?

10. Si al momento del diagnéstico de la enfermedad reumatica NO TENIA HIJOS el paciente,
después de ser diagnosticado con la enfermedad reumatica ¢ Decidié tener hijos?

11. Si al momento del diagnéstico de la enfermedad reumatica el paciente ya tenia hijos,
después de ser diagnosticado con la enfermedad reumatica ¢ el paciente decidié tener mas

hijos?

12. Debido a la enfermedad reumatica, el paciente prefirié no tener hijos por miedo a heredar
su enfermedad?
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

HOSPITAL REGIONAL PRIMERO DE OCTUBRE

SERVICIO DE REUMATOLOGIA

Titulo de Protocolo: FERTILIDAD EN HOMBRES CON ENFERMEDADES
REUMATICAS

Investigador Principal: Dra. Sandra Miriam Carrillo Vasquez.

Sede donde se realizara el estudio: Servicio de Reumatologia del Hospital
Regional Primer de Octubre ISSSTE. Teléfono y horario donde localizarlo:
55866011

Lunes a viernes 08:00 — 16:00 horas.

Investigador Asociado: Dr. Alejandro Diaz Arumir Vergara

Médico residente de segundo afio de reumatologia del Hospital Regional 1°
de Octubre ISSSTE. Teléfono y horario donde localizarlo: 55866011

Lunes a viernes 08:00 — 16:00 horas.

JUSTIFICACION DEL ESTUDIO: En el Hospital Regional 1° de Octubre
ISSSTE.
Se ha documentado menos informacion sobre la fertilidad en hombres con enfermedades

reumatologicas que en mujeres. Conocer la fertilidad en este grupo de pacientes podria
permitir la asesoria en métodos de fertilidad en pacientes que desean tener hijos.

Con todo lo mencionado previamente, se puede decir que los hombres diagnosticados
con enfermedades reumatoldgicas tienen necesidades especificas y, por lo tanto,
requieren una estrategia de salud propia. La informaciéon sobre la infertilidad en este

grupo de pacientes continlia siendo escasa y dispersa.

Por lo tanto, al no contar con informacion sobre la fertilidad en hombres con
enfermedades reumatoldgicas en nuestro pais y principalmente en nuestro hospital, este
protocolo permitird determinar si las enfermedades reumatol6gicas o el tratamiento tienen
impacto en la fertilidad masculina en nuestro medio. Explorar el estado de fertilidad en

hombres con enfermedades reumatolégicas

OBJETIVO DEL ESTUDIO: Explorar el estado de fertiidad en hombres con
enfermedades reumatolégicas del servicio de Reumatologia del Hospital Regional
Primero de Octubre ISSSTE.

PROCEDIMIENTO: Su participacion consistira en:

- Contestar un cuestionario relacionado con su estado de fertilidad.

- El cuestionario durara alrededor de 15 minutos y abarcara varias
preguntas sobre su estado de fertilidad. -26-




- La entrevista sera realizada en el lugar, dia y hora determinada por la
institucion (Hospital Regional Primero de Octubre ISSSTE) .

BENEFICIOS DEL ESTUDIO: Detectar aquellos pacientes que presenten
infertilidad para su diagnostico temprano y prevencion de alguna situacion
como medicamentos que afecten su fertilidad y asi como manejo; y asi de
este modo mejorar la calidad de vida en estos pacientes ofreciendo de
acuerdo a los deseos de los pacientes atencion oportuna que mejore su
fertilidad y con ello mejorar la calidad de vida.

MOLESTIAS ASOCIADAS AL ESTUDIO: Puede ser que usted tenga alguna
duda sobre alguna de las preguntas de la encuesta.

RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO: sus datos personales pueden
volverse no privados, situacién que no se presentra

GARANTIAS:

. Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.
. No habra ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de
no aceptar la invitacién en este o en algun otro estudio.

. No tendréa que hacer gasto alguno durante el estudio.

. No recibird pago por su participacion.

. La informacion obtenida en este estudio, utilizada para la

identificacion de cada paciente, sera mantenida con estricta
confidencialidad por el grupo de investigadores.

. Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su
participacién, puede, si asi lo desea, firmar la carta de Consentimiento
Informado anexa a este documento.

ACEPTACION:

Una vez que leido esta informacion y han sido

aclaradas sus dudas ¢Acepta de manera voluntaria participar en esta
investigacion?

SI NO
Yo, he leido vy
comprendido la informacién anterior y mis preguntas han sido respondidas
de manera satisfactoria. He sido informado y entiendo que los datos
obtenidos en el estudio pueden ser publicados o difundidos con fines
cientificos. Convengo en participar en este estudio de investigacion.
Recibiré una copia firmada y fechada de esta forma de consentimiento
informado.

SI__ NO__ Autorizo que se me aplique una encuestra sobre mi estado de

fertilidad.
27-




Nombre y Firma del participante
Fecha.

1.- Nombre y Firma del Testigo

Domicilio

Parentesco

2.- Nombre y Firma del Testigo

Domicilio

Parentesco

Esta parte debe ser completada por el investigador (o su representante):
He explicado al Sr. (a). la naturaleza y los
propésitos de la investigacion; los riesgos y beneficios que implica su
participaciéon. He contestado a las preguntas en la medida de lo posibley he
preguntado si tiene alguna duda. Acepto que he leido y conozco la
normatividad correspondiente para realizar investigacion con seres
humanos y me apego a ella.

Unavez concluidala sesion de preguntas y respuestas, se procedio a firmar
el presente documento.

Nombre y Firma del investigador.
Fecha
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