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PALABRAS CLAVE Resumen
Prostata; Objetivo: Determinar factores asociados a complicaciones infecciosas posoperatorias en
Adenomectomia pacientes sometidos a cirugia de prostata por enfermedad benigna y maligna en el Hospital
(suprapubica, Universitario Mayor.
retropubica); Materiales y métodos: Estudio descriptivo tipo cross sectional. Se incluyd a 866 pacientes inter-
Reseccion venidos por enfermedad prostatica benigna y maligna entre el afio 2012 y el aiio 2013 en el
transuretral de la Hospital Universitario Mayor. Se realizé un analisis estratificado y multivariado por medio de
prostata; regresion logistica con el programa SPSS statistics V20.
Prostatectomia Resultados: La prevalencia de bacteriuria asintomatica fue del 21%; 284 pacientes (32,7%) reci-
radical; bieron tratamiento antibiotico dias previos a la cirugia. Los portadores de sonda en el estudio
Bacteriuria; fueron 167 pacientes (19,3%). Los pacientes con diabetes mellitus fueron 89 (10%). Se identifico
Infeccion; a 19 pacientes (12,6%) con complicaciones; dentro de ellas 85 pacientes presentaron infeccion
Vejiga urinaria del tracto genitourinario 10 (11,1%) pacientes con infeccion del sitio operatorio. En el anali-

sis bivariado evidencio asociacion estadisticamente significativa entre la presencia de diabetes
mellitus y el desarrollo de infeccion del tracto genitourinario en menores de 65 anos sometidos
a RTU, p=0,025, OR 2,04.

Conclusiones: La diabetes tipo 2 no representa diferencias estadisticamente significativa para
el desarrollo de complicaciones infecciosas en el postoperatorio.
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Predictive factors of infectious complications in patients undergoing prostatectomy

Abstract

Objective: To determine the factors associated with the development of infectious
complications in patients undergoing prostatectomy for benign or malignant prostatic disease
in Hospital Universitario Mayor.

Materials and methods: A descriptive cross-sectional study was conducted between 2012 and
2013 on 866 patients subjected to prostate surgery. Univariate and multivariate analyses were
performed using logistic regression analysis of perioperative variables using the statistical
analysis program Wizard for Mac.

Results: A total of 284 patients (32.7%) received preoperative prophylaxis, and 167 (19.3%)
patients had permanent urinary catheter. There were 89 (10%) patients with Diabetes Mellitus.
Complications were identified in 149 (17.2%) patients, and among these, 59 (65.5%) had a
urinary infection, 21 (23.3%) patients had orchiepididymitis, and 10 (11.1%) had a surgical wound
infection. In the bivariate analysis the presence of diabetes mellitus was significantly associated
with the development of UTI, OR 2.04, P=.025. The presence of asymptomatic bacteriuria
was associated with the development of vesicocutaneous fistula (P=.00, OR 1.91), and the
occurrence of surgical wound infection (P=.004, OR 12.6). It was found that failure to use
preoperative prophylactic antibiotics is associated with the formation of vesicocutaneous fistula
(OR 0048 P=.04).

Conclusions: Diabetes mellitus patients are at increased risk of infectious complications, such as
urinary tract infection or orchiepididymitis. The presence of asymptomatic bacteriuria is asso-
ciated with a higher frequency of surgical wound infection. There was no relationship between
patients with permanent urinary catheter use and the development of infectious complications.
© 2016 Sociedad Colombiana de Urologia. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. All rights reser-

ved.

Introduccion

Las intervenciones sobre el aparato urinario demandan una
evaluacion detallada de los factores de riesgo asociados a
complicaciones posoperatorias en general e infecciones uro-
logicas en particular. Se describe que las infecciones en el
posoperatorio mediato dependen de diversos factores pro-
pios del paciente y del procedimiento, asi como del medio
hospitalario’.

Segun la clasificacién del paciente segin la Sociedad
Americana de Anestesiologia, la presencia de diabetes melli-
tus, el uso de sonda uretral y la bacteriuria asintomatica
(BA) son algunos de los mas identificables y descritos. No
obstante, la BA es el factor de riesgo mas variable en
cuanto a sus definiciones operacionales y en su profilaxis
preoperatoria’®'", Por otro lado, el manejo es variable en
los diferentes sitios de referencia.

De esta manera, surge el objetivo de determinar las
variables sociodemograficas, microbiologicas y clinicas aso-
ciadas con el desarrollo de complicaciones infecciosas en
pacientes sometidos a cirugia de prostata para enfermedad
prostatica benigna y maligna.

Materiales y métodos

Para dar cumplimento al objetivo general de nuestra inves-
tigacion, realizamos un estudio observacional analitico,
tipo cross seccional, para encontrar la asociacion entre los

diferentes factores evaluados y el desenlace infeccion en el
posoperatorio.

Recoleccién de datos

Mediante el acceso autorizado al sistema operativo del
Hospital Universitario Mayor, realizamos una busqueda de
historias clinicas de pacientes de sexo masculino sometidos
a cirugia de prostata, reseccion transuretral (RTU), ade-
nomectomia abierta (PAB), prostatectomia radical (PRAD)
entre los anos 2012 y 2013 y a quienes se aplicaron los crite-
rios de inclusion y de exclusion enunciados a continuacion.

Criterios de inclusion

Pacientes intervenidos entre los anos 2012 y 2013 en el Hos-
pital Universitario Mayor para RTU, PAB y PRAD.

Registro en historia clinica de complicaciones en el poso-
peratorio.

Registro de la edad.

Registro de bacteriuria asintomatica prequirurgica, ger-
men y registro de gérmenes betalactamasas de espectro
extendido (BLEE) y no BLEE.

Alguno de los siguientes antecedentes:

- Urolitiasis.
- Uso de sonda vesical.
- Diabetes mellitus.
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- Enfermedad cardiaca.

- Enfermedad renal crénica.

- Neoplasia.

- Hospitalizacion previa complicacion ultimos 3 meses.

- Uso de antibidtico en los Ultimos 3 meses previo a compli-
cacion.

- VIH.

A los pacientes que ingresaron con BA al procedimiento,
se les aplicé una dosis de antibiotico segun el germen y la
sensibilidad del antibiograma una hora antes del procedi-
miento, completando luego 7 dias de antibidtico, y a quienes
tenian urocultivo negativo prequirlrgico se dio una dosis de
antibiotico basado en el protocolo del hospital (una dosis de
antibiotico prequirdrgica, cefalosporina de primera genera-
cion y completar 4 dosis postoperatorias).

Criterios de exclusion

Pacientes intervenidos de urgencia
Pacientes con complicaciones de otro 6rgano o sistema dis-
tinto del genitourinario asociadas al procedimiento.

Poblacion y disefio muestral

Desconocemos la prevalencia real en Colombia de las com-
plicaciones infecciosas en el posoperatorio de los pacientes
intervenidos por patologia prostatica benigna y maligna. Con
el objetivo de encontrar la mayor cantidad de asociaciones
posibles, consideramos trabajar con el total de los datos.

Los sujetos provienen de una fuente de informacion
secundaria, n=3866.

Control de sesgos y confusion ]
Siendo nuestro desenlace la infeccion en el posoperatorio,

debimos ajustar las asociaciones por el tipo de evento qui-
rurgico, el grupo etario y la presencia de diabetes tipo 2.
Consideramos un analisis estratificado para controlar las
variables de confusion. El sesgo de seleccion se controlé tra-
bajando con toda la poblacion. Para los posibles sesgos de
confusion se realizo un analisis multivariado.

Analisis de datos

Se realizo6 un analisis de datos mediante el software estadis-
tico IBM SPSS statistics version 20 y Wizard para Macintosh.

En la primera etapa de analisis se realiza una descrip-
cion demografica de las variables, utilizando medidas de
tendencia central para el caso de variables continuas, y
para las variables categéricas, medidas porcentuales y de
proporcion. Posteriormente se realizo un analisis estrafti-
cado buscando asociaciones estadisticamente significativas
mediante la prueba de chi cuadrado.

Resultados

Se obtuvo un total de 866 pacientes con una edad media de
67,6447,4 anos, el 66% de la poblacion mayor de 65 aios. El
procedimiento mas frecuentemente realizado fue la RTU de
prostata (tabla 1). Dentro de las caracteristicas demogra-
ficas y microbiologicas encontramos a 185 (21%) pacientes
intervenidos con BA, siendo el germen mas frecuente-
mente aislado Escherichia coli en 100 pacientes (11,84%).
Los gérmenes productores de betalactamasas fueron aisla-
dos en 47 pacientes (30%) (tabla 2). Los antibidticos mas
frecuentemente utilizados de forma prequirtrgica fueron
cefalosporinas 157 (55,2%), las sulfas 44 (15,4%) y carba-
penémicos 36 (12,6%), respectivamente. En la poblacion de
estudio se documento la estancia hospitalaria en los 3 meses
previos al procedimiento en 20 pacientes (2,3%). Solamente
24 (2,77%) pacientes recibieron un esquema antibiético com-
pleto previo al evento quirurgico.

En cuanto a los factores clinicos asociados, la proporcion
de pacientes portadores de sonda en el estudio fue del
19,3%. La diabetes mellitus tipo 2 fue encontrada en
89 pacientes (10%). Otras comorbilidades, tales como la
insuficiencia renal cronica, enfermedad neoplasica, cardio-
patia y VIH, se encontraron en el 32,5% de los pacientes a
estudio.

De los pacientes intervenidos, 109 (12,6%) presentaron
complicaciones en el posoperatorio, tales como infeccion
del tracto genitourinario 85 (9,8%) y de la herida quirtrgica
24 (2,8%). Las demas complicaciones no infecciosas se pre-
sentaron en el 4,7% de los pacientes intervenidos (tabla 3).

Se realizd un analisis estratificado por evento quirlr-
gico, por presencia de diabetes mellitus y por grupo de
edad, tomando como desenlace la infeccion posoperatoria.
Para efecto del analisis estadistico recategorizamos la varia-
ble «complicacion postoperatoria», donde tomamos a todos
los sujetos con infeccion del tracto genitourinario y de la
herida quirtrgica como «infeccidén presente» e «infeccion

Tabla 1  Asociacion por grupo de edad

Variable OR < 65 anos IC del 95% OR > 65 anos IC del 95%
Bacteriuria asintomatica 1,48 0,633-3,464 1,087 0,613-1,929
Sonda uretral 1,67 0,736-3,787 0,85 0,448-1,611
Litiasis urinaria 1,658 0,180-15,230 1,438 0,166-12,488
IRC 6,7 0,411-109,548 1,465 0,542-3,960
Cardiopatia 1,096 0,128-9,360 1,675 0,613-4,575
Neoplasia 0,926 0,365-2,349 0,696 0,306-1,581
Hospitalizacion previa 0,866 0,0,828-0,906 1,681 0,467-6,052
Antibidtico previo 10,583 1,710-65,10 0,837 0,189-3,704
Diabetes tipo 2 3,515 1,332-9,271 1,678 0,848-3,318

IRC: insuficiencia renal cronica.

Negrita: odds ratio estadisticamente significativo en menores de 65 anos con intervalo de confianza 95%.
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Tabla 2 Asociaciones por evento quirdrgico

Variable OR RTU IC del 95% OR PAB IC del 95% OR PRAD IC del 95%
Bacteriuria asintomatica 0,585 0,200-1,710 0,849 0,4651-1,551 21,78 3,949-120,274
Sonda uretral 0,754 0,283-2,010 0,931 0,497-1,741 2,694 0,271-26,748
Litiasis urinaria 0,909 0,881-0,937 2,325 0,416-12,986 N/A

IRC 0,836 0,106-6,613 1,981 0,672-5,843 0,908 0,856-0,964
Cardiopatia 0,62 0,80-4,810 1,557 0,485-5,001 0,082 0,044-0,153
Neoplasia 0,908 0,880-0,936 1,748 0,450-6,785 1,108 1,040-1,180
Hospitalizacion previa 1,008 0,125-8,103 0,646 0,078-5,350 0,082 0,044-0,153
Antibidtico previo 4,026 1,020-15,885 0,91 0,194-4,260 0,909 0,857-0,964
Diabetes tipo 2 1,337 0,445-4,021 2,73 1,311-5,719 1,554 0,299-8,082

IRC: insuficiencia renal cronica; N/A: ninglin paciente presento litiasis.
Negrita: odds ratio estadisticamente significativo por evento quirtrgico con su intervalo de confianza 95%.

Tabla 3 Complicaciones posoperatorias

Con complicaciones infecciosas 109 (12,62%)
Infeccion tracto genitourinario 85 (65,5%)
Infeccion herida quirdrgica 10 (11,1%)
Complicaciones no infecciosas 41 (4,7%)

Sin complicaciones 716 (82,6%)

ausente» a lo demas valores reportados. Se considerd una
significacion estadistica del 95% para el nivel de asociacion
entre las variables.

El resultado del analisis por evento quirtrgico demos-
tro que la probabilidad de infeccién en el posoperatorio de
RTU presentando antecedente de antibioticoterapia previa
es 3 veces mayor. La asociacion con p valor de la prueba
de la chi al cuadrado fue p=0,032 para un alfa de 0,05. En
cuanto a los pacientes llevados a PAB, quienes presentaron
diabetes tipo 2 tuvieron un riesgo 1,7 veces mayor de presen-
tar un desenlace infeccioso en el posoperatorio (p=0,06).
La bacteriuria asintomatica se asocidé a mayor infeccion en
el posoperatorio en el grupo de pacientes llevados a prad
(p=<0.001). Todos los pacientes llevados a prostatectomia
radical tenian diagnodstico de malignidad.

Al evaluar la asociacion de las variables en funcion del
grupo etario, encontramos que la administracion de anti-
biotico previo a la complicacion otorgd una probabilidad de
complicacion infecciosa 9 veces mayor en aquellos meno-
res de 65 afnos (p=0,002); del mismo modo encontramos
asociacion estadisticamente significativa entre la diabetes

Tabla 4 Asociacion por presencia de diabetes

mellitus y el desenlace infeccioso en el posoperatorio en
pacientes menores de 65 anos. (p=0,07), como se ilustra en
la tabla 1.

Ajustamos la asociacion en funciéon de la presencia
de diabetes mellitus tipo 2. Encontramos que la presen-
cia de cardiopatias, insuficiencia renal crénica, neoplasia,
uso de sonda uretral, BA, antibidtico previo y estancia
hospitalaria previa no representan una diferencia esta-
disticamente significativa entre los diabéticos y los no
diabéticos. Por lo anterior, mediante este analisis podemos
afirmar que el desarrollo de infecciones en el posoperatorio
de los pacientes diabéticos no varia con respecto al de los
no diabéticos (tabla 4).

Posteriormente, mediante la aplicacion de un modelo
de regresion logistica multinomial, donde asumimos como
variable dependiente el desenlace infeccioso posoperatorio,
utilizando como covariables la edad, la presencia de dia-
betes y el evento quirdrgico, relacionandolo con los demas
factores de estudio, encontramos asociacion estadistica-
mente significativa entre la presencia de diabetes tipo 2 y
el evento quirdrgico con un valor de p=0,021 y p=0,010,
respectivamente.

Discusion

En nuestro conocimiento, este estudio representa el tra-
bajo mas grande que existe en una poblacion colombiana
en cuanto a predictores de un desenlace infeccioso en
paciente llevados a cirugia prostatica. Nuestros resultados
evidencian una prevalencia de BA del 21%, que se encuentra

Variable OR diabéticos IC del 95% OR No diabéticos IC del 95%

Bacteriuria asintomatica 0,833 0,266-2,611 1,211 0,718-2,042
Sonda uretral 1,33 0,441-4,029 0,953 0,537-1,692
Litiasis urinaria 1,889 0,162-22,022] 1,091 0,133-8,975
IRC 1,668 0,392-7,263 1,212 0,352-4,181
Cardiopatia 1,096 0,128-9,360 2,265 0,889-5,772
Neoplasia 0,469 0,123-1,786 0,819 0,409-1,638
Hospitalizacion previa 0,866 8,282 -0,906 1,681 0,467-6,052
Antibidtico previo 8,118 0,695-94,866 0,471 0,062-3,596

IRC: insuficiencia renal cronica.
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en relacion con los resultados obtenidos por el Centro
Saudi de Trasplante de Organos’ y las guias de la Sociedad
Americana de Enfermedades Infecciosas®. En poblacion
mayor de 70 afos la prevalencia de BA se encuentra entre
6y el 15% y en quienes portan sonda de manera permanente
hasta en un 100% de los casos'>.

De acuerdo con la revision de las guias europeas sobre
infeccion uroldgica, realizada por Bjerklund et al.”? y lo
reportado por la Sociedad Saudi de Trasplante Renal, la BA se
constituye como un factor de riesgo para tener un desenlace
desfavorable en el posoperatorio (p=0,037)’. En nuestro
estudio, encontramos que la poblacion con BA presentd
mayor riesgo de infeccion en el postoperatorio Unicamente
en el estrato de prostatectomia radical, con una OR de
21.58, IC del 95%, 3,949-120,274, p<0,001. No obstante,
ni el tipo de germen aislado ni la capacidad de producir
betalactamasas de espectro extendido demostré diferen-
cias estadisticamente significativas en cuanto a desenlace
infeccioso en el posoperatorio. Asi este estudio evidencio
que la BA aumenta el riesgo de infeccion en el postope-
ratorio de pacientes sometidos a prostatectomia radical;
sin embargo, no se encontrdé asociacion con la infeccion
postoperatoria ajustando por edad y presencia de diabetes
tipo 2.

Los pacientes con diabetes tipo 2 tuvieron una pro-
babilidad de desenlace infeccioso en el postoperatorio
al evaluarlos en el estrato de RTU y en menores de
65 anos">%1315_ Si bien es cierto que en nuestro analisis
estratificado evidenciamos un aumento del riesgo de infec-
cion en el postoperatorio al ajustar por la variable diabetes
tipo 2, no encontramos asociacion estadisticamente signi-
ficativa entre el grupo diabético y el no diabético. Por lo
anterior, podemos concluir que la diabetes tipo 2 en nues-
tro estudio no se asocia a diferencias en el desarrollo de
infecciones en el posoperatorio.

Acorde con la clasificacion de factores de riesgo ORENUC,
expuesta por la Sociedad Europea de Infecciones Urolé-
gicas, tener sonda uretral en forma permanente es una
condicion categoria C, que determina un mayor riesgo de
infeccion postoperatoria y de desenlace desfavorable para
el paciente®'2. Dentro de la poblacion el 19% (167 pacien-
tes) era portador de cateter uretrovesical a permanencia.
Los datos evaluados en el presente estudio no se encontro
asociacion estadisticamente significativa para infeccion en
el posoperatorio.

Tomando como referencia las diferentes series encon-
tradas en la literatura que apuntan hacia la evaluacion
preoperatoria de factores de riesgo prevenibles en cirugia
uroldgica, se encontro que los factores de riesgo asociados
al paciente, como la edad avanzada, los estados de inmuno-
supresion, el uso de sonda permanente, la infeccion activa
previa y la estancia hospitalaria previa, son los mas deter-
minantes en cuanto a complicaciones posoperatorias®>7~.

Otras comorbilidades, como la presencia de neoplasia,
la insuficiencia renal cronica y la enfermedad cardiaca, no
fueron representativas en cuanto a desenlace infeccioso
postoperatorio. Aunque logramos apreciar que aquellos
con insuficiencia renal cronica presentaban una mayor
incidencia de infecciones posoperatorias. Los estados de
inmunosupresion, tomando el VIH como patologia indice, fue
prevalente en 3 pacientes de la muestra. Al ser una muestra
poco representativa dentro de nuestra poblacion de estudio,

no fue posible establecer una correlacion significativa con
desenlace infeccioso posoperatorio.

Se requieren estudios adicionales para definir si las
variables evaluadas como estadisticamente no significati-
vas fueron secundarias a la baja prevalencia en la poblacion
estudiada.

Este estudio presenta algunas limitaciones. Su caracter y
disefno retrospectivo limita la calidad de los datos obtenidos
en las historias clinicas. Por otro lado, la tasa de compli-
caciones infecciosas y de BA fue baja, sin embargo, acorde
con los hallazgos de otras cohortes en la literatura. Algunas
de las variables del estudio fueron poco prevalentes, lo que
podria explicar la ausencia de asociacion con el desenlace
en algunas de ellas. Finalmente, en este estudio se incluyd
a pacientes con enfermedad benigna y maligna de la pros-
tata; sin embargo, se incluyé como variable malignidad, sin
encontrar asociaciones estadisticamente significativas entre
esta y el desenlace.

Conclusiones

Mediante el analisis estadistico de nuestra poblacion pode-
mos concluir, con una significacion estadistica del 95%,
que la presencia de diabetes mellitus tipo 2 no repre-
sento diferencias estadisticamente significativas en cuanto
al desarrollo de infecciones en el posoperatorio de cirugia
prostatica. No obstante, podemos inferir con la misma sig-
nificacion que en pacientes menores de 65 anos sometidos
a RTU y en pacientes sometidos a PAB representa una pro-
babilidad de presentar infecciones en el posoperatorio de
2,5 y 1,7 veces mayor, respectivamente. La antibiotera-
pia previa a la complicacién en pacientes sometidos a RTU
menores de 65 afos también se asocio de manera estadisti-
camente significativa al desenlace infeccioso.

Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales. Los autores declaran
que para esta investigacion no se han realizado experimen-
tos en seres humanos ni en animales.

Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que en
este articulo no aparecen datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado. Los

autores declaran que en este articulo no aparecen datos de
pacientes.

Financiacion

Ninguna.

Conflicto de intereses
Ninguno.

Bibliografia

1. Matsumoto T, Kiyota H, Matsukawa M, Yasuda M, Arakawa
S, Monden K. Japanese guidelines for prevention of perio-
perative infections in urological field. Int J Urol [Internet].


http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080

86

A. Cruz Arévalo et al.

2007;14:890-909 [consultado 31 Jul 2014]. Disponible en:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17880286

. Grabe M, Botto H, Cek M, Tenke P, Wagenlehner FME, Naber KG,

et al. Preoperative assessment of the patient and risk factors
for infectious complications and tentative classification of sur-
gical field contamination of urological procedures. World J Urol
[Internet]. 2012;30:39-50.

. Healy KA, Ogan K. Pathophysiology and management of

infectious staghorn calculi. UrolClin North Am [Internet].
2007;34:363-74.

. Johansen TEB, Cek M, Tenke P, Stratchounski L, Svendsen

MV, Naber K, on behalf of the PEP and PEAP-study investiga-
tors and the Board of the European Society of Infections in
Urology. Hospital acquired urinary tract infections in urology
departments: pathogens, susceptibility and antibiotics given.
Data from the PEP and PEAP-studies. Int J Antimicrob Agents.
2006;285:91-107.

. Wagenlehner FME, Cek M, Kiyota H, Bjerklund Johansen TE. Epi-

demiology, treatment and prevention of healthcare associated
urinary tract infections. (Chapter 10.3). En: Naber KG, Scaeffer
AJ, Heyns CF, Matsumoto T, Shoskes DA, Bjerklund Johansen TE,
editores. Urogenital infections. Arnheim: International Consul-
tation on Urological Diseases (ICUD) and European Association
of Urology; 2010. p. 575-88.

. Nicolle LE, Bradley S, Colgan R, Rice JC, Schaeffer A, Hooton

TM. Infectious Diseases Society of America Guidelines for the
diagnosis and treatment of asymptomatic bacteriuria in adults.
Clin Infect Dis. 2005;40:643-54.

. Neal DE. Complicated urinary tract infections. UrolClin North

Am [Internet]. 2008;35:13-22.

8.

Grabe M, Botto H, Cek M, Naber KG, Pickard RS, Tenke P, et al.
Guidelines on Urological Infections. ©European Association
of Urology 2013 LIMITED UPDATE MARCH 2013. 2013 [con-
sultado 12 Aug 2011]. Disponible en: https://uroweb.org/
wp-content/uploads/18_Urological-infections_LR.pdf

. Nicolle LE. Uncomplicated urinary tract infection in adults

including uncomplicated pyelonephritis. Urol Clin North Am
[Internet]. 2008;35:1-12.

. Geerlings SE, Stolk RP, Camps MJ, Netten PM, Hoekstra JB,

Bouter KP, et al. Asymptomatic bacteriuria may be conside-
red a complication in women with diabetes. Diabetes Care.
2000;23:744-9.

. Basim SA, Grahame H. Antibiotic prophylaxis for transureth-

ral urological surgeries: Systematic review. Urology Annals.
2013;5:61-74.

. Bjerklund Johansen TE, Nilsson R, Tandogdu Z, Wagenlehner

F. Clinical presentation, risk factors and use of antibio-
tics in urinary tract infections. Surg [Internet] Elsevier Ltd.
2014;32:297-303.

. Classification |. Standards of medical care in diabetes-2009.

Diabetes Care [Internet]. 2009;32:5S13-61 [consultao 21 Jul
2011]. Disponible en: http://www.pubmedcentral.nih.gov/
articlerender.fcgi?artid=2613589&tool=pmcentrez&rendertype
=abstract

. Pomposelli JJ, Baxter JK 3rd, Babineau TJ, Pomfret EA, Driscoll

DF, Forse RA, et al. Early postoperative glucose control pre-
dicts nosocomial infection rate in diabetic patients. J Parenter
Enteral Nutr. 1998;22:77-81.

. Stapleton A. Urinary tract infections in patients with diabetes.

Am J Med. 2002;113:805-4S.


http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0150
http://www.pubmedcentral.nih.gov/articlerender.fcgi?artid=2613589&tool=pmcentrez&rendertype=abstract
http://www.pubmedcentral.nih.gov/articlerender.fcgi?artid=2613589&tool=pmcentrez&rendertype=abstract
http://www.pubmedcentral.nih.gov/articlerender.fcgi?artid=2613589&tool=pmcentrez&rendertype=abstract
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0120
https://uroweb.org/wp-content/uploads/18_Urological-infections_LR.pdf
https://uroweb.org/wp-content/uploads/18_Urological-infections_LR.pdf
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0120-789X(16)30046-6/sbref0080

