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RESUMEN

Objetivo: Medir el indice de complejidad terapéutica en espa-
fiol (MRCI-E) en la poblacién de pacientes adultos trasplanta-
dos hepaticos de nuestra comunidad auténoma y estudiar si
existe relacion con la tasa de reingresos postrasplante.
Métodos: Estudio retrospectivo, observacional y descriptivo
realizado en un hospital de referencia para la realizacién de
trasplante hepético entre los afios 2014 y 2018.

Se evalud el MRCI-E teniendo en cuenta la medicacion al
alta hospitalaria y se recogio la tasa de reingresos postras-
plante con un seguimiento hasta el afo 2020.

El MRCI-E es una herramienta que permite medir la com-
plejidad de los regimenes de medicacién y esta formado por
tres secciones: A, formas farmacéuticas; B, frecuencia de
dosificacion y C, instrucciones adicionales.

Resultados: El valor medio de MRCI-E fue 49+9,92 al alta.
Se observd una media de 4 reingresos por paciente desde
el trasplante hasta el momento de la recogida de datos.

El 54% de los pacientes tuvo al menos, un reingreso por dis-
funcion del injerto, el 67,6% por complicaciones asociadas
al trasplante y el 46% por otras causas. No se encontraron
diferencias en el valor medio de MRCI-E entre los pacientes
con reingresos por disfuncion del injerto y los que no los tu-
vieron, p=0,251. Tampoco hubo diferencias en el valor
medio de MRCI-E de los pacientes con complicaciones aso-
ciadas al trasplante y los que no las presentaron, p=0,172.
Sin embargo, si se encontraron diferencias en el valor medio
de MRCI-E en los pacientes con reingresos por otras causas
p=0,037.

Conclusiones: Los pacientes trasplantados hepaticos tienen
un alto grado de complejidad terapéutica al alta postras-
plante. En este estudio se observé una tendencia entre un
elevado indice de complejidad terapéutica (>50) con rein-
gresos por disfunciéon del injerto y por causas relacionadas
con el trasplante, mientras que esta asociaciéon fue robusta
al asociarla con los reingresos por otras causas.
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Evaluating Patient-Level Medication Regimen Complexity
in liver transplants and post-transplant complications

due to graft dysfunction and those
who did not, p=0.251. There were also
no differences in the mean MRCI-E

SUMMARY

Objective: In this study, we intend to
measure the therapeutic complexity
index (MRCI-E) in the population of
adult liver transplant patients in our
autonomous community and study
whether there is a relationship with the
post-transplant readmission rate.
Methods: Retrospective, observational
and descriptive study carried out in a
reference hospital for liver transplanta-
tion between 2014 and 2018.

The MRCI-E was evaluated taking into
account the medication at hospital dis-
charge and the post-transplant read-
mission rate was collected with a
follow-up until the year 2020.

The MRCI-E is a tool that allows measu-
ring the complexity of medication regi-
mens and is made up of three sections:
A, dosage forms; B, dosing frequency
and C, additional instructions.

Results: The mean value of MRCI-E
was 49+9.92 at discharge. A mean of
4 readmissions per patient was obser-
ved from the transplant to the time of
data collection.

54% of the patients had at least one
readmission due to graft dysfunction,
67.6% due to complications associa-
ted with the transplant, and 46% due
to other causes. No differences were
found in the mean value of MRCI-E
between patients with readmissions

value of patients with transplant-asso-
ciated complications and those who
did not, p=0.172. However, differen-
ces were found in the mean value of
MRCI-E in patients with readmissions
for other reasons p=0.037.
Conclusions: Liver transplant patients
have a high degree of therapeutic
complexity at post-transplant dis-
charge. In this study, a trend was ob-
served between a high index of
therapeutic complexity (>50) with re-
admissions due to graft dysfunction
and due to transplant-related causes,
while this association was robust when
associated with readmissions due to
other causes.
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INTRODUCCION

La multimorbilidad y complejidad terapéutica en pacientes
receptores de higado es un hecho no cuantificado. El equipo
asistencial sanitario que trata a estos pacientes, debe cono-
cer las implicaciones que supone el manejo adecuado de su
tratamiento, ya que, un mal uso de los farmacos compro-
mete la seguridad y la eficacia de los mismos, aumentando
el riesgo de eventos adversos, interacciones farmacolégicas
y una inadecuada adherencia terapéutica’.

Los regimenes terapéuticos de los pacientes trasplanta-
dos hepdticos suelen ser complejos. Debido al incremento
de la supervivencia, los receptores tienen edades mas avan-
zadas y pasan periodos prolongados de exposicion a inmu-
nosupresores?-3.

La medicacién va desde la terapéutica e inmunosupre-
sora hasta la profilactica, pudiendo variar segun la situacion
clinica del paciente. Todo esto asociado a un incremento en
las comorbilidades, que requiere una mayor atencién sani-
taria’3.

Aunque la complejidad terapéutica es un aspecto reco-
nocido y evidente en estos pacientes, poco se conoce sobre
cémo cuantificarla y qué estrategias podrian reducirla.

De las herramientas disponibles para medirla, el indice
cuantitativo patient-level Medication Regimen Complexity
Index Spanish version (MRCI-E)4, es un buen predictor ge-
neral de complejidad, teniendo en cuenta que se trata de
un concepto teorico independiente de factores clinicos, far-
macolégicos y demograficos.

El MRCI-E fue validado en el afo 20045, y se ha conver-
tido en el método estandar para medir la complejidad tera-
péutica, siendo ampliamente utilizado en estudios de
poblaciones crénicas especificasé?.

Esta formado por tres secciones que incluyen diferentes
variables a tener en cuenta en un plan terapéutico como los
factores clave que contribuyen a la complejidad*. Estas
secciones son: seccion A, formas farmacéuticas; seccion B,
frecuencia de dosificacion y seccién C, instrucciones adicio-
nales que guian la administracion.

Esta estructura permite identificar el componente espe-
cifico de la complejidad del régimen que predice el resul-
tado final. La herramienta se ha disefiado como un findice
abierto, ya que no existe un limite superior>.

Valores elevados de MRCI-E se asocian a mayores tasas
de inadecuada adherencia terapéutica, interacciones farma-
coldgicas, efectos secundarios e incremento de visitas a ur-
gencias, hospitalizaciones y mortalidad45'°. Sin embargo,
existe evidencia limitada sobre su uso e impacto en los pa-
cientes trasplantados’.

El trasplante es un procedimiento costoso con alto riesgo
para el paciente, debiendo considerase la incertidumbre res-
pecto al pronostico y realizar un balance riesgo-beneficio en
el que las complicaciones quirurgicas, la enfermedad recu-
rrente y la inmunosupresién a largo plazo deben compararse
con sus beneficios potenciales. Por tanto, la decision de so-
meter a un paciente a un trasplante hepdatico ortotépico
(THO) implica valorar muchos aspectos y no Unicamente los
clinicos.

Para mejorar la supervivencia del THO, existe la necesi-
dad de ir mas all& de los predictores fisiol6gicos e identificar
otros determinantes de la salud que pueden estar implica-
dos en el proceso y la supervivencia del paciente'.

Una revisiéon'2 de 109 articulos, metandlisis y estudios
sobre la adherencia terapéutica en pacientes trasplantados

renales concluyé que la adherencia al tratamiento inmuno-
supresor fue relativamente baja debido a multiples factores,
pero principalmente, la complejidad terapéutica y el tiempo
postrasplante, fueron los que mostraban mayor correlacion
negativa con la adherencia.

Otro estudio’ en trasplantados cardiacos revela los mis-
mos hallazgos, el 80% de los pacientes presentaban incum-
plimiento terapéutico pese a conocer las consecuencias y la
estrecha relacion que hay con la disfuncién del injerto.

En Espafna, Gomis M et al.' publicaron en 2019 un es-
tudio seguin el cual las cifras de multimorbilidad y MRCI-E
obtenidas en receptores de trasplante cardiaco fueron preo-
cupantemente elevadas. Tras la comparacion de la comple-
jidad terapéutica observada y la reportada en diferentes
enfermedades cronicas, se observo que la puntuacion total
de MRCI-E en trasplantados cardiacos en etapa cronica
(>1,5 anos desde el trasplante) fue al menos tres veces
mayor que las puntuaciones observadas en otras enferme-
dades crénicas prevalentes. Sin embargo, la complejidad te-
rapéutica especifica de la enfermedad fue similar a la
observada en receptores de trasplante hepatico y renal.

En la literatura se recogen mas estudios'>'7 con los mis-
mos resultados aplicados a THO y sus graves consecuencias.
Por tanto, la identificacion de los tratamientos con mayor
complejidad, facilitaria la implantacion de intervenciones
mas especificas para simplificar los regimenes de medica-
cion, mejorar la adherencia y disminuir el riesgo de morbi-
mortalidad'®.

El objetivo de este estudio ha sido cuantificar el MRCI-E
al alta de pacientes sometidos a THO en un hospital de refe-
rencia para el THO vy relacionar la complejidad terapéutica
medida con reingresos postrasplante por disfuncion de injerto
(R-DI), por complicaciones asociadas al trasplante (R-CT) y por
otras causas (R-OC).

MATERIAL Y METODOS

Diseiio del estudio y poblacion

Estudio retrospectivo, observacional y descriptivo realizado
en un hospital de referencia para la realizacién de THO.

La poblacién objeto de estudio fueron pacientes some-
tidos a THO entre 2014y 2018 en un hospital de tercer nivel
asistencial.

Los criterios de inclusion fueron: pacientes mayores de
18 anos, sometidos a THO entre los afios 2014 y 2018 en
el centro de referencia. Se excluyeron los pacientes que fa-
llecieron antes de recibir el alta hospitalaria o aquellos cuyo
seguimiento no se realizd en el hospital de referencia, por
imposibilidad de acceder a datos clinicos.

El protocolo de estudio fue aprobado por el comité ético
de investigacion clinica del hospital cumpliendo con los re-
quisitos de idoneidad y los principios basicos de la Declara-
cion de Helsinki de la World Medical Association.

Recogida de variables
Las siguientes variables se recogieron de la historia clinica elec-
trénica: edad, sexo, fecha de trasplante, motivo de trasplante,
informe al alta con la medicacion. Del programa de gestion
clinica y econémica del servicio de farmacia se obtuvo infor-
macién sobre: reingresos postrasplante (si/no), relacion del
reingreso con complicacién postrasplante (si/no), causa de
reingreso, duracién en dias de los reingresos postrasplante.
Todas las variables recogidas fueron codificadas para
preservar la confidencialidad de los pacientes.
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Figura 1. Indicacion de trasplante hepatico en la poblacion de estudio

Otros — : : : :

Fallo hepético fulminante

Cirrosis biliar hepatica VHC o VHB y alcohdlica
Cirrosis biliar primaria

Cirrosis hepatica VHC o VHB = hepatocarcinoma

Cirrosis hepatica alcohdlica + hepatocarcinoma

Se cuantificaron los medicamentos y se codificaron las
formas de dosificacion, las frecuencias y las instrucciones
adicionales utilizando la herramienta MRCI-E. Se calculara
el MRCI-E total y se estudiara el nivel de aportacién a la
complejidad terapéutica de cada una de las secciones des-
glosadas. Estas variables se ingresaron en una calculadora
elaborada tipo “hoja de calculo” (LibreOffice®) que califico
automaticamente la informacion.

Diseino estadistico

Las variables principales del estudio han sido: el MRCI-E (va-
riable independiente cuantitativa continua) y tasa R-DlI, tasa
R-CT, tasa R-OC (variables dependientes nominales binarias).

Como variables secundarias: causas de THO, y datos
demogréficos.

Se realizd un anélisis descriptivo a través de la media =
desviacion estandar (DE) o mediana y recorrido intercuarti-
lico [P25-P75] para las variables numéricas segiin cumplan
o no la condiciéon de normalidad, o el porcentaje (%) para
las cualitativas.

Para valorar la condicién de normalidad de las variables
cuantitativas se utilizé la prueba de Kolmogorov-Smirnov.
La prueba de contraste de hipotesis U de Mann-Whitney
en las variables cuantitativas no paramétricas, y el test T-
Student si hay distribucién normal.

El analisis de regresion logistica binaria se aplico para
determinar la asociacién del R-DI con las variables MCRI,
sexo, edad, y los reingresos por las distintas causas. El
riesgo relativo y los 1IC95% se calcularon mediante los co-
eficientes de regresion logistica. Se utilizd programa esta-
distico SPSS/PC (version 24.0 SPSS, Inc, Chicago, IL).

RESULTADOS

Se incluyeron un total de 190 receptores de THO. Una vez
aplicados los criterios de exclusion, 108 pacientes han sido
objeto de analisis.

La mediana de edad en el momento del trasplante fue
de 57 (49-63) afos y el 75% son varones. Todos los pa-
cientes se sometieron a un THO entre 2014 y 2018.

La principal indicacion de trasplante fue cirrosis hepa-
tica alcohdlica con o sin hepatocarcinoma (41,7 %), seguida
de la cirrosis hepatica por virus de la hepatitis B o C (VHB
0 VHQ) con o sin hepatocarcinoma (16,7%). En la figura 1
se muestran las indicaciones mas frecuentes de THO en los
pacientes del estudio.

El valor medio de MRCI-E fue 49+9,92 al alta. El 5,5%
de los pacientes presentd un valor de MRCI-E <35 vy el
82,4% presento6 un valor de MRCI-E >40.
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Figura 2. Aporte de cada seccion al MRCI-E

Tabla 2. Resultados sobre los reingresos y asociacion
con el MRCI-E

Reingresos Pacientes (%)

R-DI 54%

R-CT 67,6%

R-OC 46%

MRCI-E (media = DE) p valor
Con R-DI 47,9+£10 p=0,251
Sin R-DI 50+9,5

MRCI-E (media = DE) p valor
Con R-CT 48+9,5 p=0,172
Sin R-CT 50,8+10,5

MRCI-E (media = DE) p valor
Con R-OC 51+7,8 p=0,037
Sin R-0OC 47,1£11,2

Tabla 3. Puntos de corte del MRCI-E y su significacion
estadistica con los reingresos

R-DI R-CT R-0OC
MRCI-E 240  p=0,23  p=0,93  p=0,08
MRCI-E <40

MRCI-E 250  p=0,14  p=0,12  p=0,01

MRCI-E <50

Los pacientes menores de 65 afios presentaron un valor
medio de MRCI-E de 48,2+10,3 mientras que aquellos que
tenfan 65 anos o mas, la media de MRCI-E fue de 53,4+6, 1
no encontrandose diferencias estadisticamente significati-
vas (p=0,053). Sin embargo, la puntuacién media del
MRCI-E se correlacioné significativamente con el sexo, con
un valor de 50,4+9,4 en hombres y de 44,6+10,4 en mu-
jeres (p=0,008).

Estos resultados se recogen en la tabla 1.

La principal variable contribuyente al valor total del
MRCI-E fue la seccion C, con una media de 25,7 puntos,
seguida de la seccion B que aport6é una media de 20 pun-
tos y, por ultimo, la seccion A que es la que menos aporta
al valor de MRCI-E con una media de 3,4 puntos (figura 2).

Se observé una media de 4 reingresos por paciente
desde el trasplante hasta la actualidad. La distribucion de
la tasa de reingresos fue la siguiente: el 54% de los pacien-
tes tuvo, al menos, un R-DI, el 67,6% tuvo R-CT y el 46%
tuvo R-OC.

No se encontraron diferencias en el valor medio de
MRCI-E en los pacientes con R-DI (47,9+10) y los pacientes
sin R-DI (50+9,5), p=0,251.

Tampoco hubo diferencias en el valor medio de MRCI-
E en los pacientes con R-CT (48+9,5) y los pacientes sin R-
CT (50,8+10,5), p=0,172.

Se encontraron diferencias en el valor medio de MRCI-
E en los pacientes con R-OC (51+7,8) y los pacientes sin R-
0C (47,1£11,2), p=0,037.

Estos resultados se recogen en la tabla 2.

Realizando un corte en el valor de MRCI-E =40, no se
observa ninguna asociacion estadisticamente significativa
con R-DI (p=0,23), R-CT (p=0,93) y R-OC (p=0,08) frente a
aquellos pacientes con MRCI-E <40.

Si valoramos MRCI-E =50 tampoco se observan dife-
rencias significativas con los pacientes con MRCI-E <50 en
cuanto a R-DI (p=0, 14), ni con R-CT (p=0,12), sin embargo,
vemos diferencias estadisticamente significativas en los R-
OC (p=0,01) tal y como se observa con el anélisis del valor
medio de MRCI-E en la totalidad de la poblacién.

Estos resultados se recogen en la tabla 3.

DISCUSION

En este estudio retrospectivo y observacional, el objetivo
principal fue evaluar de forma sistematica la complejidad
terapéutica en pacientes adultos THO entre 2014 y 2018
utilizando una herramienta validada, el MRCI-E.

Por otro lado, intentamos establecer una relacién entre
la complejidad terapéutica de estos pacientes y su evolu-
cién clinica en forma de resultados en salud como R-DI, R-
CTyR-OC.

En nuestra cohorte, el valor medio de MRCI-E fue
49+9,92 al alta y mas del 80% de pacientes presentaron
un MRCI-E considerado elevado en otras patologias croni-
cas (>40 puntos).

Cuando comparamos nuestros hallazgos con los estu-
dios de cohortes sin trasplantes, e incluso, con el estudio
de Brittney M. et al.’0, que valora el MRCI-E en pacientes
trasplantados cardiacos (media de MRCI-E al alta: 37,2),
vemos que nuestros resultados superan notablemente la
complejidad terapéutica.

Un breve estudio publicado por Kamila et al.8, cuanti-
fic6 el MRCI-E en trasplantados de higado y rifndn, el tnico
que incluye a pacientes THO, y también respalda la alta
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complejidad terapéutica en trasplantados de érgano sélido,
tal y como venimos exponiendo.

El estudio espafiol de Gomis M. et al.™#, realizado en una
cohorte de pacientes trasplantados cardiacos es, dentro de
nuestro conocimiento, el que recoge unos resultados mas
similares a los de nuestro trabajo. Se reporté un valor medio
de MRCI-E de 42+11.

Es importante destacar que nuestros resultados son apli-
cados al calculo del MRCI-E teniendo en cuenta la medica-
cion prescrita en el momento del alta hospitalaria tras
someterse el paciente a la intervencion del THO. Por esta
razoén, las comparaciones entre estudios sélo son orientati-
vas, ya que, como hemos comentado, a lo largo de la vida
de un paciente trasplantado de érgano sélido, su trata-
miento va sufriendo muchos cambios, no sélo por la propia
condicién de trasplantado sino también por sus comorbili-
dades pretrasplante, se suspenden farmacos para introdu-
cirse otros segun las circunstancias del paciente.

Al evaluar los componentes contribuyentes a la com-
plejidad, observamos que ésta se debid, principalmente, a
las instrucciones adicionales del tratamiento al alta postras-
plante (seccion C). Estos datos resaltan no sélo la carga sus-
tancial de medicamentos sino la dificultad de seguir
instrucciones adicionales en la prescripciéon como pautas
irregulares, y otras recomendaciones especificas. Todo esto
se suma a la gran cantidad de informacion que reciben
estos pacientes al alta, mas alla de la referida al trata-
miento.

Para analizar resultados en salud evaluamos la relacion
entre la tasa de reingresos de nuestra cohorte con puntua-
ciones altas en MRCI-E. Al no disponer de bibliografia para
establecer y consolidar una afirmacion sobre cudl seria el
valor que mejor define un MRCI-E elevado en este tipo de
pacientes THO, hemos realizado un analisis en el que eva-
luamos diferentes puntos de corte para la puntuacion del
parametro.

Nuestros resultados demuestran que no existe asocia-
cion estadisticamente significativa entre R-DI o R-CT y valo-
res altos de MRCI-E, sin embargo, la relacién significativa
con R-OC revela la multimorbilidad de estos pacientes. Mas
de la mitad de los pacientes tuvieron algun R-DI y casi el
70% tuvo R-CT.

El mismo andlisis realizando un corte en el valor de
MRCI-E = 40, no revela diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre los pacientes con valores = 40 y los que tienen
valores <40 en cuanto a reingresos de cualquier tipo.

Si este mismo estudio se realiza haciendo un corte en
pacientes con MRCI-E =50 puntos, se observa una tenden-
cia que no llega a ser significativa a relacionarlo con R-DI'y
R-CT, y si resulta significativa en R-OC en comparacion a va-
lores de MRCI-E <50.

Estos datos podrian mostrar una asociacién mas robusta
y determinada si la muestra de pacientes hubiera sido
mayor y el tiempo de estudio de reingresos postrasplante
hubiera sido el mismo entre los distintos pacientes.

A pesar de que el presente estudio es retrospectivo y no
fue posible evaluar la adherencia al tratamiento, no hay que
olvidar que esta se encuentra estrechamente relacionada
con la complejidad terapéuticaz’. Cuanto mayor es el
tiempo postrasplante, aumenta la exposicion de los pacien-
tes a los farmacos inmunosupresores y se van retirando far-
macos profilacticos, pero incorporandose otros por
complicaciones y efectos desarrollados de la exposicion a

los otros como la hipertensién arterial, diabetes o insuficien-
cia renal.

Por esta razén, en investigaciones futuras, serfa intere-
sante relacionar la adherencia al tratamiento y la maxima
simplificacién del mismo con los reingresos, ya que esto no
sélo repercute en el empeoramiento de la calidad de vida
de los pacientes sino también en el impacto econémico en
los recursos sanitarios.

Se ha estudiado que pacientes con enfermedad hepa-
tica terminal que esperan un THO muestran baja adherencia
a la medicacién relacionada con el MRCI-E2°. Dado que la
adherencia a la medicacién pretrasplante esta fuertemente
asociada con la adherencia terapéutica postrasplante?’, la
simplificacion del tratamiento y la educacion al paciente re-
sultan de especial importancia para que el procedimiento
se realice en un paciente realmente preparado para asumir
lo que implica un THO.

En este sentido, entraria en juego la indicacién del tras-
plante y las circunstancias personales en las que se encuen-
tra el paciente antes a la intervencién. Nuestra cohorte fue
mayoritariamente receptora de THO por cirrosis hepética al-
cohdlica con o sin hepatocarcinoma. Los datos historicos re-
cogidos por la Organizacién Nacional de Trasplantes (ONT)
en el ano 2019 informaron de que el 29,5% de los recep-
tores de higado tenian cirrosis alcohdlica, seguido de un
21,2% de pacientes con cirrosis por VHC, datos que con-
cuerdan con los nuestros23.

Estudios en los THO han demostrado que los pacientes
con mayor conocimiento sobre su tratamiento y con cum-
plimiento del régimen terapéutico se asociaron con reduc-
ciones en los reingresos postrasplante??, lo que justifica la
relevancia de nuestro estudio.

La supervivencia se utiliza habitualmente para evaluar
el éxito de un trasplante, variando entre 79,5%-84,6% el
primer afo y entre 65%-79,1% a los 5 afios postras-
plante™.

Pruinelli et al.'" buscaban identificar predictores de su-
pervivencia en pacientes THO en estudios a gran escala.
Entre los predictores que se tuvieron en cuenta no se inclu-
yeron ni la complejidad ni la adherencia terapéutica.

Los mismos autores concluyeron que sus resultados eran
inconsistentes y con un gran sesgo en la inclusiéon de facto-
res de riesgo. Por esto, resulta necesario tener en cuenta es-
tudios como el nuestro en el que el aporte de datos sobre
el MRCI-E puedan respaldar la relacion entre la simplifica-
cion del tratamiento en pacientes trasplantados y los resul-
tados en salud, reduccién de reingresos hospitalarios,
adherencia terapéutica y, en definitiva, mejora en la calidad
de vida.

Limitaciones del estudio

El hecho de excluir un nimero considerable de pacientes
por cuestiones logisticas ha afectado al tamafio muestral.
Por otro lado, no pudimos analizar la adherencia terapéutica
por ser un estudio retrospectivo, lo que posiblemente hu-
biera aportado datos relevantes para el estudio y su inter-
pretacion.

Los reingresos se recogieron hasta el afio 2020, inde-
pendientemente del momento del THO, por lo que el
tiempo de estudio postrasplante es variable entre pacientes
y esto podria haber condicionado la asociacion entre el valor
de MRCI-E y la tasa de reingresos relacionados o no con el
trasplante.



130/ ORIGINAL / Rev. OFIL-ILAPHAR 2024, 34;2

Diaz Diaz CL, Plasencia Garcia |, Ferrer Machin A, Moreno Garcia AM, Gonzélez Rodriguez A, Merino Alonso J

CONCLUSION
Los pacientes trasplantados hepaticos tienen un alto grado
de complejidad terapéutica al alta postrasplante.

El elevado MRCI-E mostré una tendencia a asociarse con
reingresos hospitalarios por disfuncion del injerto y por cau-
sas relacionadas con el trasplante, mientras que esta aso-
ciacion fue robusta al relacionarla con los reingresos por
otras causas.

El conocimiento y la evaluacion de la complejidad del
tratamiento puede impulsar el desarrollo de estrategias in-
terdisciplinares o programas clinicos enfocados a pacientes
de alto riesgo, reducir la polifarmacia y fomentar el uso se-
guro y racional de los medicamentos postrasplante.
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