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RESUMEN

El trasplante de rifion es uno de los tratamientos de terapia de reemplazo renal para
pacientes con enfermedad renal crénica en etapa terminal, siendo el rechazo del
aloinjerto como una de las principales etiologias de pérdida del trasplante renal. Del
mismo modo, hay factores asociados que van a influir en el rechazo y supervivencia
del injerto, como las caracteristicas del donante y del receptor: edad, género, raza 'y
la compatibilidad inmunoldgica; tipo de trasplante: vivo o cadaveérico; parametros
peri y post operatorios como el tiempo de isquemia fria y caliente, el tratamiento
inmunosupresor y la adherencia al mismo. Objetivo: Evaluar factores asociados a
rechazo de injerto agudo y/o crénico en pacientes trasplantados renales atendidos
en el Hospital Cayetano Heredia. Materiales y métodos: Se trata de un estudio
observacional, tipo longitudinal retrospectivo. Se incluiran pacientes post
trasplantados renales, del Hospital Cayetano Heredia, quienes hayan tenido biopsia
del injerto y evaluacion histolégica mediante microscopia electrénica en el
laboratorio de Anatomia Patoldgica. En cuanto a las variables del presente estudio
seran recopiladas de la historia clinica. En el andlisis estadistico se investigara los
factores determinantes al rechazo del aloinjerto a través del analisis multivariado
acomodado por potenciales confusores. El apoyo estadistico serd a través de los

programas Excel y STATA.

PALABRAS CLAVE: Trasplante, Trasplante de Rifién, Rechazo de Injerto



INTRODUCCION

El trasplante de rifion es uno de los tratamientos de terapia de reemplazo renal para
pacientes con enfermedad renal cronica en etapa terminal. Se ha logrado evidenciar
que este tipo de terapia mejora la calidad de vida de los pacientes, acrecentando la
esperanza de vida en comparacion a otras terapias de reemplazo renal como la
diélisis y reduce los costos de atencion a largo plazo. En los avances de las terapias
inmunosupresoras fueron mejorando significativamente la supervivencia del injerto
renal, desde un 70% al comienzo de la década de los noventas, hasta el 90% en la
actualidad en el ler afio; sin embargo, entre el 50 al 80% de los trasplantados renales
cursan con la pérdida del injerto dentro de los 10 primeros afios (1, 2).

El rechazo del aloinjerto es una de las principales etiologias de la pérdida del rifién
trasplantado; este es una inflamacion que genera cambios patoldgicos especificos
en el aloinjerto. El riién del donante va a actuar como un aloantigeno, que el
sistema inmunitario del receptor va a reconocer como no propio, causando una
respuesta inmunitaria en el receptor contra el injerto, la cual puede destruir el injerto
si no se controla. A lo largo de los afios, se ha logrado ver que multiples factores
van a influir en el rechazo y supervivencia del injerto, como las caracteristicas del
donante y del receptor: edad, género, raza y la compatibilidad inmunolégica; tipo
de trasplante: vivo o cadavérico; parametros peri y post operatorios como el tiempo
de isquemia fria y caliente, el tratamiento inmunosupresor y la adherencia al mismo.
La identificacion de estos factores es de gran importancia sobre la reduccion del
riesgo de rechazo de aloinjerto (2).

Bajo este panorama, la biopsia del rifién trasplantado cumple un papel definitivo
para dilucidar las posibles causas del rechazo del aloinjerto. Clinicamente, puede

ser silenciosa, detectable en la biopsia de protocolo, o presentar manifestaciones



evidentes, que incluyen proteinuria hasta el rango nefrético, hipertension y la
disminucion de la tasa de filtracion glomerular (3, 4). En la clasificacién Banff del
2015 (Anexo 2), las caracteristicas ultraestructurales son parte integral del
diagndstico, siendo la caracteristica patologica distintiva la reduplicacion de la
membrana basal glomerular por microscopia electronica en ausencia de depdsitos
de inmunocomplejos (5). Para el andlisis de estas biopsias, se conoce que la
microscopia electronica de transmisién (MET) es una técnica ideal, esta puede
detectar enfermedades glomerulares recurrentes y de novo en etapas tempranas, en
particular para glomeruloesclerosis focal y segmentaria y microangiopatia
trombdtica (6). El estudio realizado por Rigo D. et al., en Argentina, se observé que
de 48 biopsias analizadas bajo microscopia electronica, se diagnostico la presencia
de cambios asociados a glomerulopatia del trasplante (GT) en el 23% de los
pacientes, mientras que el microscopio Optico no fue til en el diagnostico de dicha
patologia del injerto (7).

Segun la literatura, el estudio realizado por Ghoneim MA et al., en Egipto, encontrd
que de un total de 1967 paciente con trasplante renal, la supervivencia global de los
injertos fue del 86,7% a los 5 afios y 65,5% a los 10 afios, siendo los factores que
tuvieron un impacto negativo sobre la perduracion del injerto: como la edad del
donante, las consideraciones genéticas, el tipo de inmunosupresion primaria, la
frecuencia de episodios de rechazo agudo y la dosis total de esteroides durante los
primeros 3 meses después del trasplante (8). A nivel de Latinoamérica, en el estudio
realizado por Cubillos Gutiérrez J et al., en Colombia, en 160 pacientes
trasplantados, se observo una incidencia de fracaso del 20%, siendo la edad mayor

de 60 afios (OR: 2,3), tiempo de isquemia fria mayor de 13 h (OR: 2), edad del



donante mayor a 50 afios (OR: 2,8) las probables etiologias de perder el rifidén
trasplantado (9).

Con respecto a la frecuencia de hallazgos histopatolégicos en el rechazo del
trasplante renal, el estudio realizado por Abbas Ali et al., en Iraqui, de una poblacion
de 431 pacientes pos trasplantados en quienes contaban con biopsia, se encontrd
que la tasa de fracaso estimadas para todas las causas, fue de 6,0% a 1 afio y del
18,1% a los 5 afios tras el injerto, siendo las glomerulopatias méas frecuentes:
rechazo mediado por células T (RMTC) agudo con un 25.5%, lesion tubular aguda
(ATI) con un 15.1% vy fibrosis intersticial/atrofia tubular (IF/TA) con un 13.2%
(10). En laregion de Latinoamérica, el estudio de Montero Cetina J. et al., realizado
en Colombia, mostré que de un total de 114 pacientes trasplantados, 89 no
presentaron disfuncion del injerto renal, en comparacién con 25 pacientes con
pérdida de mas de 5 ml/min TFG medida; ademas, se encontrd que la presencia de
inflamacién intersticial (OR=2,11; 1C95%: 1,13-3,95) y capilaritis (OR=7,12;
1C95%:1,57-32,27) conllevaron a variables individuales asociadas a disfuncion del
injerto de rifidn 12 meses pos trasplante renal (11).

En el Pert no hay reportes publicados donde se evidencie los factores asociados al
rechazo del aloinjerto en pacientes con trasplante renal, asi como la frecuencia de
hallazgos ultraestructurales y las diferentes GT en estos pacientes. Dada la
importancia de conocer esta informacién para la prevencion y manejo del rechazo
de aloinjerto, se planted realizar este estudio con el objetivo principal de evaluar los
factores asociados a rechazo de injerto en pacientes trasplantados renales atendidos
en el Hospital Cayetano Heredia, del mismo modo se evaluara la frecuencia y el
tipo de rechazo, y las caracteristicas histoldgicas ultra estructurales de las biopsias

renales.



OBJETIVOS
GENERAL
1. Evaluar los factores asociados a rechazo de injerto agudo y/o cronico en
pacientes trasplantados renales atendidos en el Hospital Cayetano Heredia.
ESPECIFICOS
1. Evaluar la frecuencia de rechazo de aloinjerto, y tipo, en pacientes
trasplantados renales atendidos en el Hospital Cayetano Heredia.
2. Describir las caracteristicas histologicas ultra estructurales de las biopsias
renales de pacientes trasplantados renales atendidos en el Hospital

Cayetano Heredia.

MATERIALES Y METODOS
DISENO DEL ESTUDIO
Estudio analitico observacional, tipo longitudinal retrospectivo.
POBLACION
Pacientes post trasplantados renales, del Hospital Cayetano Heredia, quienes hayan
tenido biopsia del injerto y evaluacion histolégica mediante microscopia electrénica
en el laboratorio de Anatomia Patoldgica entre julio 2007 a julio 2022.
CRITERIOS DE INCLUSION
e Pacientes post trasplantados renales del Hospital Cayetano Heredia quienes
hayan sido sometidos a biopsia del injerto durante el periodo de estudio.
e Pacientes cuyas muestras histolégicas hayan sido evaluadas mediante
microscopia electronica y que tenga la clasificacion de BANFF 2015 para
rechazo agudo y cronico.

e Pacientes mayores de 18 afos.



CRITERIOS DE EXCLUSION

e Pacientes trasplantados en otro centro

e Pacientes con gestacion en curso al momento de la toma de biopsia.

e Pacientes con comorbilidades sistémicas que interfieran con los hallazgos
histolégicos (enfermedades autoinmunes: Lupus, Artritis reumatoides,
vasculitis, etc.).

e Pacientes con re-trasplante renal (antecedente de rechazo previo con pérdida
de injerto).

e Pacientes que hayan tenido episodios de rechazo por traumatismos
(accidentes, contusiones, etc.).

MUESTRA

Segun datos histéricos del hospital Cayetano Heredia, en el 2007 se realiz6 el ler

trasplante renal y para el 2017 se habian realizado 100 trasplantes renales en la

institucion (entre nifios y adultos).

Para el célculo del tamafio muestral se utilizo un muestreo aleatorio simple,

tomando como referencia 100 trasplantes renales en el Hospital Cayetano Heredia,

se estimO una proporcion esperada de rechazo renal del 66.7% de acuerdo a lo

repostado por Herrera y col. (12), A través del programa estadistico EPIDAT 4.2 se

calcul6 el tamafio muestral de 78 pacientes con un efecto del disefio de 1.0 y nivel

de confianza del 95%.



DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

VARIABLES (Ver ANEXO 1): se describen las variables y sus definiciones

operacionales.

SOCIODEMOGRAFICAS

Sexo

Edad del receptor del injerto (al momento del trasplante)

Edad del donante del injerto (al momento del trasplante)

Nivel educativo del receptor del injerto (afios formales de educacion de 0 a
20).

Estado civil del receptor del injerto

Actividad laboral del receptor del injerto

CLINICO-EPIDEMIOLOGICAS

Comorbilidades del receptor del injerto.

Tiempo de trasplante.

Brecha de edad entre el receptor y el donador al momento del trasplante.
Tipo de donante (vivo - cadavérico)

Tipo de induccion farmacoldgica para el trasplante

Identidad el HLA (tipo 1 o tipos 2).

Rechazo de injerto (CLASIFICACION BANFF 2015, ver ANEXO 2)
Medicamentos inmunosupresores utilizados para mantener el injerto.
Terapia concomitante a la inmunosupresora

Adherencia al tratamiento (escala de Morisky, ver ANEXO 3).

Patrones ultra estructurales en la histologia


https://www.google.com/search?sxsrf=ALiCzsax35GhChk_gqNGbuzq7ujXKGXbrA:1668613826479&q=escala+de+morisky&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwiR05PzhrP7AhUbG7kGHdDsCFwQkeECKAB6BAgFEAE

PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS

RECOLECCION DE DATOS

Este estudio se desarrollara en el Hospital Cayetano Heredia, una vez cumplidas las
regulaciones institucionales de dicha Institucion y de la Universidad Peruana
Cayetano Heredia, la investigadora principal del estudio inicialmente identificara
las historias clinicas de los pacientes con trasplante de rifidn desde el 2007 hasta el
2022 y seleccionara las que cumplan con los criterios de inclusion del estudio.
Una vez identificadas las historias clinicas de pacientes con trasplante de rifion que
participaran en el estudio, se procedera a recolectar los datos concernientes a las
variables: sociodemograficas, clinico-epidemioldgicas, al igual que histoldgicas
(informe de biopsias) y de adherencia al tratamiento segun la escala de Morisky
(13) que son evaluados habitualmente como parte del protocolo de manejo y
seguimiento del paciente post trasplantado renal en la institucién (ver ANEXO 1).
Las mismas que se documentardn en un formulario electronico encriptado y
codificado al cual solo tendré acceso la investigadora principal.

Se estima que el tiempo promedio de revision de historia clinica, informe de
anatomia patolégica y llenado del formulario electrénico tomaré entre 20 - 30

minutos por historia clinica.

ASPECTOS ETICOS DEL ESTUDIO

Este protocolo seré sujeto a evaluacion por el Comité de Etica de la Universidad
Peruana Cayetano Heredia y también por el Hospital Cayetano Heredia, para lo cual
se continuara con las recomendaciones proporcionadas de dichos establecimientos;

posteriormente de ser aprobado, se comenzara con el mismo.



Para asegurar la confidencialidad de la informacién recopilada, ésta misma (e
identificacion de los participantes) sera codificada por nimeros correlativos desde
001 en adelante. Del mismo modo se encriptara en la base de datos, exclusivamente

la investigadora principal podré obtener estos registros.

PLAN DE ANALISIS

Luego de haber recopilado los datos, se realizara el analisis estadistico. Sobre las
variables numéricas se empleard la media o mediana, ademas del tipo de
distribucion de éstas; y en cuanto a las variables dicotdmicas/politdmicas se
empleara la incidencia/prevalencia absoluta y relativa. Asimismo, en las variables
categoricas se empleara la prueba de chi-cuadrado o de Fisher en caso que no se
realice uno de los supuestos, y en las variables numéricas se usard prueba de

Pearson 0 Spearman sujetandose a la distribucion.

En general se instaurara significancia estadistica con valor de p <0,05 y también
intervalo de confianza del 95% (IC del 95%). Igualmente, se llevara a cabo un
acomodamiento de covariables en potenciales factores de confusion a través de la
regresion logistica.

Se manejara con el programa estadistico STATA v15® y ademas soporte

informatico Microsoft Office Excel 2016®.
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PRESUPUESTO

MF,{AE'I'CI:EL;{FI{,iT_); s Unidades CS:}EZ;? Costo total
Materiales de escritorio
Lapiceros 20 S/.0.50 S/.10.00
Engrapador 2 S/.20.00 S/. 40.00
Perforador 2 S/. 20.00 S/. 40.00
Grapas (caja) 2 S/. 30.00 S/. 60.00
Clips (caja) 10 S/.10.00 S/.100.00
Sub - Total: S/. 250. 00
SERVICIOS (durante _ Costo por
los 12 meses de Unidades . Costo total
duracion del estudio) unidad
Fotocopias 200 S/.0.50 S/.100.00
Eeer]rf;r:j';:s;ﬂ“dio 3 S/. 500 S/. 1500. 00
Sub -Total: S/. 1600 .00
TOTAL (en nuevos soles) S/. 1850. 00
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DURACION 09 MESES: JULIO 2022 A MARZO 2023

CRONOGRA
MA SETIEMBR
ACTIVIDAD JULIO E FEBRER
ES AGOSTO | DICIEMBR | ENERO | * 5 | MARZO
E
Revision
bibliografica

Construccion
del proyecto de
investigacion

Presentacion

del protocolo

al comité de
ética del
HNCH

Recoleccion de
datos

Procesamiento
y analisis de
datos

Construccion
del informe
final

Inicio del
proceso de
publicacién
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ANEXO 01: DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

DEFINICION TIPO DE
VARIABLE | OPERACION FORMA DE VARIABL | ESCALA
REGISTRO
AL E
Condicion
organica que .
SEXO distingue a los Mascul.lno Cualitativa | Nominal
Femenino
machos de las
hembras.
EDAD DEL Anos de vida I:leurirz:zd?)ee?ln:): Cuantitativo | De razon
RECEPTOR _g s
historia clinica
NUmero de afios
EDAD DEL . . registrado en la — )
DONANTE Anos de vida historia clinica del Cuantitativo | De razon
receptor
NIVEL Afios de Primaria
EDUCATIVO ) Secundaria . )
estudios L. Cualitativo Ordinal
DEL completados Técnico
RECEPTOR P Superior
Soltero/a
ESTADO Estado civil Casado/a
CIVIL DEL registrado en Conviviente Cualitativa | Nominal
RECEPTOR | historia clinica Divorciado/a
Viudo/a
ACTIVIDAD |  Actividad |n§;n2|ne(;(i(r)ue
LABORAL laboral P - .
. Desempleado Cualitativa | Nominal
DEL registrada en la Pensionista
RECEPTOR | historia clinica .
(jubilado)
Enfermedades Dllit?eziie:;!gus
COMORSBILI | concomitantes F;rterial
DADES DEL | registradas en Trombosis renal Cualitativa Nominal
RECEPTOR la historia .
- Uropatia
clinica .
obstructiva

12



Otros

Tiempo con el
injerto renal

Numero de afos

TIEMPO DE | registrado en la registrado en la
TRASPLANT historia en el S Cuantitativo | De razon
historia clinica del
E momento de la receptor
toma de la
biopsia
Estado de
TIPO DE dongg(tjz.v\:rvo ’ Cadaverico Cualitativa | Nominal
DONANTE . ’ Vivo
registrado en la
historia.
Tipo de
farmaco
TIPO DE utilizado para Timoglobulina
INDUCCION | lainduccion Basiliximab Cualitativa Nominal
FAI'?MACOL registrado en Ninguno
OGICA la historia
clinica del
receptor
Tipo de HLA
registrado en
historia clinica:
IDENTIDAD -I:Al\ploﬂ :_E:'IL;)A;/ T_ipo ! Cualitativa | Nominal
ES DE HLA HLA-C) Tipo Il
Tipo Il (HLA-
DR, HLA-DQ
y HLA-DP).

13




Hallazgo de la

Categoria 1:
Biopsia normal o
cambios
inespecificos
Categoria 2:
Cambios
mediados por

biopsia renal anticuerpos
registrado en el Categoria 3:
reporte Cambios
anatomo- Borderline
RECHAZO patologico de Categoria 4: I i
DE INJERTO la historia Rechazo agudo Cualitativa | Nominal
clinica segun la mediado por
CLASIFICACI células T
ON BANFF Categoria 5:
2015 (ANEXO Fibrosis
2). intersticial y
atrofia tubular sin
evidencia de
ninguna etiologia
especifica
Categoria 6:
Otros
Inhibidores de
MEDICAME calcineurina
NTOS Tratamiento
INMUNOSUP |inmunosupresor Inhibiggr;s de
i m
UI?I'IIEE?ZI,QAIESO utlrlJ;zCa;gﬁtsor Cualitativa | Nominal
SPARA |registrado en la | Antiproliferativos
MANTENER | historia (Acido
EL INJERTO micofenélico)
Corticosteroides
TERAPIA Tratamiento Analgésico
CONCOMIT | farmacoldgico Hipoglicemiantes
ANTE A LA utilizado por Antihipertensivos Cualitativa | Nominal
INMUNOSUP | paciente (no Otros
RESORA inmunosupreso

14




r) registrado en
la historia

Registrado en

la historia
>
ADHERENCI | clinica segdn la Adheﬁfss 28
AAL ESCALA i Cualitativa | Nominal
TRATAMIE MMAS-8, No adherentes < 8
NTO (VER ANEXO
puntos
3)
Tubulitis
PATRONES Arteritis |nt.|r.nal
ULTRA Patrones ultra Glomerulitis
ESTRUCTUR estruc.turales' en Capllarltls Cualitativa .
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ANEXO 02: Categorias de clasificacion BANFF 2015. (5)
Categoria 1: biopsia normal o cambios inespecificos
Categoria 2: Cambios mediados por anticuerpos

e ABMR aguda/activa

Las tres caracteristicas deben estar presentes para el diagnostico. Las
biopsias que muestren caracteristicas histologicas mas evidencia de
interaccion actual/reciente de los anticuerpos con el endotelio vascular o la
DSA, pero no ambas, pueden ser designadas como sospechosas de ABMR
aguda/activa. Las lesiones pueden ser clinicamente agudas o latentes o
pueden ser subclinicas; debe sefialarse si la lesion es C4d-positiva o C4d-
negativa, basandose en los siguientes criterios:

1. Evidencia histologica de lesion tisular aguda, que incluye uno 0 mas
de los siguientes:
- Inflamaciéon microvascular (g >0 en ausencia de
glomerulonefritis recurrente o de novo y/o ptc >0)
- Arteritis intimal o transmural (v >0)
- Microangiopatia trombdtica aguda en ausencia de otra causa
- Lesion tubular aguda en ausencia de otra causa aparente

2. Evidencia de interaccion actual/reciente de anticuerpos con el
endotelio vascular, incluyendo al menos una de las siguientes:

- Tincion lineal de C4d en capilares peritubulares (C4d2 o
C4d3 por IF en cortes congelados o C4d >0 por IHC en
cortes en parafina)

- Inflamacién microvascular al menos moderada ([g + ptc]
>2), aunque en presencia de RMTC aguda, infiltrado
limitrofe o infeccion; ptc >2 por si sola no es suficiente, y g
debe ser >1

- Aumento de la expresion de transcritos de genes en el tejido
de la biopsia indicativo de lesion endotelial, si se valida
minuciosamente

3. Evidencia seroldgica de DSA (HLA u otros antigenos)
- Las biopsias sospechosas de ABMR sobre la base del
cumplimiento de los criterios 1 y 2 deben solicitar pruebas
de DSA aceleradas

e ABMR cronico activo
Las tres caracteristicas deben estar presentes para el diagnéstico. Al igual
que en el caso de la ABMR aguda/activa, las biopsias que muestren
caracteristicas histolégicas mas la evidencia de una interaccion
actual/reciente de los anticuerpos con el endotelio vascular o la DSA, pero
no ambas, pueden ser designadas como sospechosas, y debe sefialarse si la
lesion es C4d-positiva o C4d-negativa, segun los criterios enumerados:
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1. Evidencia histologica de lesion tisular crénica, que incluye uno o
mas de los siguientes:

- TG (cg >0), si no hay evidencia de microangiopatia
trombotica cronica; incluye cambios evidentes sélo por EM
(cgla)

- Multicapas de la membrana basal de los capilares
peritubulares severa (requiere EM)

- Fibrosis intimal arterial de nueva aparicion, excluyendo otras
causas; los leucocitos dentro de la intima esclerdtica
favorecen la ABMR cronica si no hay historia previa de
TCMR probada por biopsia con afectacion arterial, pero no
son necesarios

2. Evidencia de interaccion actual/reciente de anticuerpos con el
endotelio vascular, que incluye al menos uno de los siguientes:

- Tincion lineal de C4d en capilares peritubulares (C4d2 o
C4d3 por IF en cortes congelados, o C4d >0 por IHC en
cortes en parafina)

- Inflamacién microvascular al menos moderada ([g + ptc]
>2), aunque en presencia de TCMR aguda, infiltrado
limitrofe o infeccion, ptc >2 por si sola no es suficiente y g
debe ser >1

- Aumento de la expresion de transcritos de genes en el tejido
de la biopsia indicativo de lesion endotelial, si se valida
minuciosamente

3. Evidencia seroldgica de DSA (HLA u otros antigenos):
- Las biopsias sospechosas de ABMR sobre la base del
cumplimiento de los criterios 1 y 2 deben solicitar pruebas
de DSA aceleradas

e Tincion C4d sin evidencia de rechazo
Las tres caracteristicas deben estar presentes para el diagnostico

1. Tincion lineal de C4d en capilares peritubulares (C4d2 o C4d3 por
IF en cortes congelados, o C4d >0 por IHC en cortes en parafina)

2. g=0, ptc =0, cg =0 (por microscopia optica y por EM si esta
disponible), v = 0; sin TMA, sin multicapa de la membrana basal del
capilar peritubular, sin lesion tubular aguda (en ausencia de otra
causa aparente para esto)

3. Sin rechazo agudo mediado por células (Banff 1997 tipo 1A o
mayor) o cambios limitrofes

Categoria 3: cambios limite

e Sospechoso de RMTC aguda: Focos de tubulitis (t1, t2 o0 t3) con inflamacion
intersticial menor (i0 o i1) o inflamacidn intersticial (i2, i3) con tubulitis
leve (t1); se permite conservar el umbral il para el limite de Banff 2005,
aunque esto debe hacerse transparente en informes y publicaciones
Sin arteritis de la intima (v = 0).
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Categoria 4: RMTC

e Grado agudo de RMTC:

IA. Inflamacion intersticial significativa (>25% de parénquima
cortical no escler6tico, i2 0 i3) y focos de tubulitis moderada (t2)
IB. Inflamacion intersticial significativa (>25% del parénquima
cortical no esclerdtico, i2 0 i3) y focos de tubulitis grave (t3)

I1A. Arteritis intima de leve a moderada (v1) con o sin inflamacion
intersticial y tubulitis

IIB. Arteritis grave de la intima que comprende >25% del area
luminal (v2) con o sin inflamacion intersticial y tubulitis.

I11 Arteritis transmural y/o cambio fibrinoide arterial y necrosis de
las células del musculo liso medial con inflamacién linfocitica
acomparfiante (v3)

e RMTC activo cronico
Arteriopatia del injerto cronica (fibrosis de la intima arterial con infiltracion
de células mononucleares en la fibrosis, formacion de neointima); tenga en
cuenta que tales lesiones pueden representar ABMR activo crénico asi como
TCMR; este ultimo también puede manifestarse en el compartimento
tubulointersticial

Categoria 5: Fibrosis intersticial y atrofia tubular

Calificacion:

I. Fibrosis intersticial leve y atrofia tubular (<25% del area cortical)
I1. Fibrosis intersticial moderada y atrofia tubular (26-50% del area cortical)
I11 Fibrosis intersticial severa y atrofia tubular (>50% del &rea cortical)

Categoria 6: Otros cambios que no se consideran causados por rechazo agudo o

crénico

Nefropatia por virus BK

Trastornos linfoproliferativos postrasplante

Nefrotoxicidad por inhibidores de la calcineurina

Lesion tubular aguda

Enfermedad recurrente

Glomerulopatia de novo (que no sea glomerulopatia por trasplante)
pielonefritis

Nefritis intersticial inducida por farmacos
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ANEXO 03. Escala de adherencia a la medicacion de Morisky 8 items
(MMAS-8) (12)

No item item ingles item espatiol

1 Do you sometimes forget to take your medicine? | ;A veces se olvida de tomar su medicamento?

2 People sometimes miss taking their medicines for | La gente a veces omite tomar sus medicamentos por
reasons other than forgetting. Thinking over the | razones diferentes al olvido. Pensando en las dltimas
past 2 weeks, were there any days when you did | 2 semanas, ;hubo algin dia que no toma su medica-
not take your medicine? mento?

3 Have you ever cut back or stopped taking your | ;Alguna vez ha recortado o dejado de tomar el
medicine without telling your doctor because you | medicamento sin consultar antes con su médico, va
felt worse when you took it? que se sintid peor cuando lo tomaba?

4 When you travel or leave home, do you some- | Cuando viaja o sale de casa, ;a veces se olvida de
times forget to bring along your medicine? llevar su medicina?

5 Did you take all your medicines yesterday? Ayer, ;tomd todos los medicamentos?

b When you feel like your symptoms are under con- | Cuando siente que sus sintomas estan bajo control,
tral, do you sometimes stop taking your medicine? | ;a veces deja de tomar su medicamento?

7 Taking medicine every day is a real inconvenience | Tomar medicamentos todos los dias es un verdadero
for some people. Do you ever feel hassled about | inconveniente para algunas personas. ;Alguna vez
sticking to your treatment plan? se siente presionado a apegarse a su plan de trata-

miento?

8 How often do you have difficulty remembering to | ;Con qué frecuencia tiene dificultad para acordarse

take all your medicine?

A. Never/rarely
B. Once in a while
C. Sometimes

D. Usually

E. All the time

de tomar todos sus medicamentas?
Respuestas A=0delaBalaE=1

A. Nunca / raramente

B. De vez en cuanda

C. A veces

D. Usualmente- casi siempre
E. Todo el tiempo - siempre

MMAS-8: Mide comportamientos de adherencia especificos asociados a la ingesta
de medicamentos, con siete preguntas cuyas alternativas de respuestas son SI/NO,
y una pregunta en escala de tipo Likert. La adherencia se determina de acuerdo a su
puntuacién, clasificando como adherentes a los pacientes con 8 puntos y no
adherentes con puntajes menores a 8.
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