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Resumen

Objetivos:  Estimar  cuántos  de  los  pacientes  ingresados  en  la  UCI  por  un  traumatismo  serían
candidatos a  un  programa  de prevención  secundaria  por  traumatismos  relacionados  con  el  con-
sumo de  alcohol  y  drogas  mediante  intervención  motivacional  breve  y  establecer  qué  factores
impiden  la  realización  de  esta intervención.
Métodos:  Se  incluyeron  en  el  estudio  todos  los  pacientes  de entre  16  a  70  años  (n  =  242)  ingre-
sados en  la  UCI  por  lesiones  traumáticas  en  32  meses  no consecutivos  (de  noviembre  de  2011
a marzo  de  2015),  coincidiendo  con  la  implantación  de  un  programa  de cribado  e intervención
motivacional  breve  para  traumatizados  relacionados  con  el  consumo  de sustancias.  El  programa
incluye el cribado  de exposición  a  sustancias  en  el  ingreso.  Se  recogieron  prospectivamente
variables sociodemográficas  y  clínicas.
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Resultados:  Del  total  de  pacientes  ingresados,  a  38  (15,7%)  no  se  les  realizó  la  determinación
a sustancias.  Dieron  resultado  negativo  101  (49,5%)  de  los  pacientes  analizados.  Las variables
que en  mayor  proporción  impedían  la  intervención  entre  los  positivos  fueron  las  secuelas  neu-
rológicas  debidas  al  traumatismo  (23  pacientes;  37,1%)  y  el trastorno  psiquiátrico  previo  (18
pacientes;  29%).  Ambas  variables  aparecieron  asociadas  al  consumo:  9,9%  negativos  vs  22,3%
positivos (p  =  0,001)  y  3% negativos  vs 17,5%  positivos  (p  =  0,016),  respectivamente.  El número
de pacientes  candidatos  a  intervención  motivacional  fue de 41,  el  16,9%  del total  de ingresados.
Conclusiones:  Casi  2  de cada  10  pacientes  fueron  potenciales  candidatos  a  la  intervención.  Los
factores que  en  mayor  proporción  la  impedían  entre  los positivos  fueron  los  que  aparecieron
asociados  al  consumo.  La  mortalidad  en  la  UCI  se  asoció  con  el incumplimiento  del protocolo
de cribado.
©  2017  Sociedad  Española  de Enfermeŕıa  Intensiva  y  Unidades  Coronarias  (SEEIUC).  Publicado
por Elsevier  España,  S.L.U.  Todos  los  derechos  reservados.
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Admission  to  Intensive  Care  for a  trauma  related  to  alcohol  or  drugs,  a ‘teachable

moment’  for  the  beginning  of  a  change

Abstract

Objectives:  To  estimate  how  many  of  the  trauma  patients  admitted  to  ICU  would  be  candida-
tes for  a  secondary  prevention  programme  for  trauma  related  to  alcohol  or  drug  use by  brief
motivational  intervention  and  to  define  what  factors  prevent  that  intervention  being  performed.
Methods:  All  16-70  year  old  trauma  patients  (n  =  242)  admitted  to  ICU  in 32  non-consecutive
months (November  2011  to  March  2015)  were  included  in  the  study,  coinciding  with  the  imple-
mentation  of a  screening  and  brief  motivational  intervention  programme  for  trauma  patients
related to  substance  consumption.  The  programme  includes  screening  for  exposure  to  substan-
ces at  admission.  Sociodemographic  and  clinical  variables  were  collected  prospectively.
Results: The  screening  for  substances  was  not  performed  in 38  (15.7%)  of  all admitted  patients.
Of the  patients  screened,  101  (49.5%)  were  negative.  The  variables  that  in  greater  proportion
impeded  intervention  between  screening  positive  patients  were  neurological  damage  due  to
the trauma  with  23  patients  (37.1%)  and  prior  psychiatric  disorder  with  18  (29%).  Both  variables
were associated  with  substance  consumption:  negatives  9.9%  vs positive  22.3%  (P  =  .001)  and
negatives 3%  vs positive  17.5%  (P  =  .016)  respectively.  The  number  of  candidates  for  motivational
intervention  was  41,  16.9%  of  all admitted  patients.
Conclusions:  Almost  2  out  of  10  patients  were  potential  candidates.  The  factors  that  in  a  greater
proportion  precluded  the  intervention  were  the  same  as those  associated  with  consumption.
Mortality  in  ICU  was  associated  with  non-compliance  with  the  screening  protocol.
© 2017  Sociedad  Española de  Enfermeŕıa Intensiva  y  Unidades  Coronarias  (SEEIUC).  Published
by  Elsevier  España,  S.L.U.  All  rights  reserved.
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¿Qué se  conoce/qué  aporta?

La elección  de  un «momento  propicio  de  enseñanza»,
para  adopción  de  medidas  encaminadas  a  la  preven-
ción  y  promoción  de  la salud,  ha  demostrado  ser una
estrategia  efectiva.  En  esta dirección,  los  programas
encaminados  a la  detección  de  alcohol  y  drogas  en
pacientes  que  son  ingresados  en  un  hospital  por un trau-
matismo,  y la posterior  realización  de  una  intervención
motivacional  breve  durante  la  estancia  hospitalaria,
son  iniciativas  basadas  en la  evidencia  que  logran la
disminución  o  abandono  del  consumo.  Sin  embargo,
existen  dudas  de  que  este  tipo  de  medidas  puedan
ser  llevadas  a  cabo  con  éxito  en entornos  de  cuidados
intensivos,  debido  a las  características  de  los  pacientes
ingresados.

Este  trabajo  analiza  las  situaciones  que  impi-
den  la  intervención  motivacional  breve  en  pacientes
de  trauma  ingresados  en una  unidad  de  cuidados
intensivos,  para  estimar  cuántos  de  los pacientes  se
beneficiarían  de  esta técnica,  describiendo  cuáles  son
los  factores  que  impiden  la  realización  de  esta inter-
vención.

Implicaciones  del estudio

La realización  de  intervenciones  enfermeras  de  preven-
ción  secundaria  en  pacientes  con  traumatismo  supone
una  oportunidad  de  desarrollo  profesional  basado  en
la  evidencia  y dentro  de  nuestro  marco  competen-
cial.  Un  mayor  conocimiento  de  la  cantidad  y de las
características  de  los pacientes  de  cuidados  intensivos
que  podrían  beneficiarse  de  un programa  de  cribado
e  intervención  motivacional  breve  debería  animar  al
desarrollo  de  iniciativas  encaminadas  a  la implanta-
ción  de  este  tipo  de  programas,  en  coordinación  con
otros  profesionales  y unidades  hospitalarias,  así  como
impulsar  nuevas  investigaciones  que  profundicen  en  el
conocimiento  del  impacto  de  estas  iniciativas.

Introducción

En  ocasiones  un término  acuñado  en inglés  tiene  difícil
traducción  a  nuestra  lengua,  y  esto  ocurre  con  la  expre-
sión  «teachable  moment». Esta  expresión  puede  traducirse
como  un  «momento  propicio  de  enseñanza» y  se  define,
en  ciencias  de  la  salud,  como  una  situación  o  conjunto
de  circunstancias  que  lleva  a un  individuo  a modificar  su
comportamiento  de  salud  de  manera  positiva1.  Aprovechar
la  especial  receptibilidad  para  la  adopción  de  cambios  de
conducta  que provoca  la  vivencia  de  ciertas  situaciones  ha
sido  intuitivamente  aceptado  como  un foco  importante  para
clínicos  e  investigadores  interesados  en  la promoción  y la
educación  para  la  salud,  por lo  que  la  efectividad  de elegir  el
momento  adecuado  ha sido estudiada  en  múltiples  contextos
y  situaciones2-13.

A veces  es una  condición  positiva  la  que  puede  ser  uti-
lizada  para  la  adopción  de conductas  de salud,  como  un
embarazo4,10.  Sin  embargo,  en otras  ocasiones  es la  expe-
riencia  de  efectos  adversos  relacionados  con hábitos  nocivos
para  la salud  la  que  nos brinda  la oportunidad  de ayudar
a  nuestros  pacientes  a  adoptar  medidas  efectivas  de  cam-
bio  de comportamiento.  Un  claro  ejemplo  son los pacientes
que  ingresan  por enfermedades  respiratorias  relacionadas
con  el  consumo  de tabaco2,  los  que  han  sufrido  un epi-
sodio  cardiaco6,8 o  los  que  han  sufrido  un  traumatismo
relacionado  con  el  abuso  de alcohol  y/o  el  consumo  de
drogas14,15.  En  este sentido,  existe evidencia  de que  el
ingreso  hospitalario  supone  una  interrupción  temporal  de
hábitos  nocivos  y  que, por  tanto,  se  genera  una  «ventana
de  oportunidad»

16 para  adoptar  iniciativas  que  inicien  el
cambio.

Siguiendo  esta  línea,  los programas  Screening,  Brief

Intervention,  and  Referral  to  Treatment  (SBIRT)17, para  el
cribado  sistemático  de alcohol,  drogas  y psicofármacos  en
traumatizados,  la  intervención  (motivacional)  breve  y  la
derivación  a tratamiento  específico  para  las  personas  con
problemas  más  severos  han  sido recomendados  como  un
enfoque  integral,  basado  en  la evidencia  en  salud  pública,
para  abordar  la  problemática  del  abuso  de alcohol  y el  uso
indebido  de drogas18.

Una  intervención  motivacional  breve  (IMB)19 consiste
en  una  entrevista  semiestructurada  de aproximadamente
30  min  que  pretende  lograr  el  cambio  en algún  compor-
tamiento  para  promover  estilos  de  vida  más  saludables.
La  IMB  ha mostrado  ser efectiva,  y  por ello  en  la  actuali-
dad se está  estudiando  su aplicación  en diversos  trastornos
como  diabetes20,  obesidad21 y  el  consumo  de tabaco22. Sin
embargo,  el  ámbito  de aplicación  más  extendido  es el  de  las
drogodependencias23.

La  combinación  del  uso de la IMB,  sumado  a  los  bene-
ficios  de elegir  el  momento  adecuado  durante  la estancia
hospitalaria,  podría  estar  detrás  del éxito  de los  progra-
mas  SBIRT.  Sin  embargo,  aún  existen  dudas  sobre  qué  tipo
de ingresos  deben  considerarse  como  un momento  propicio
de  enseñanza  (ingresos  en urgencias,  unidades  de cuidados
intensivos  [UCI],  planta  de  hospitalización).

En  nuestro  país,  un estudio  piloto  para  la  implanta-
ción  de un  programa  de cribado  de alcohol  e  intervención
en  lesionados  de tráfico  llevado  a  cabo  en  un  servicio
de  urgencias  concluyó  que  las  dificultades  para  implan-
tar  este  tipo  de  programas  en  urgencias  eran  patentes24.
Por  otro lado,  parece evidente  que  las  probabilidades  de
éxito  aumentan  si estas  iniciativas  se  desarrollan  en  las
plantas  de hospitalización25,  donde  es más  probable  que
existan  un mayor  número  de  «ventanas  de oportunidad».
Sin  embargo,  es en  las  UCI  donde  podrían  encontrarse
las  oportunidades  de mayor  calidad12.  En  la UCI  la gra-
vedad  de la  situación  sufrida  coloca  a  la  persona  en  una
situación  ideal  para,  con  la  ayuda  necesaria,  comenzar  a
adoptar  medidas  para  el  cambio.  Aunque  esta  misma gra-
vedad  y las  secuelas  que  se relacionan  con  ella  son lo
que  podría  impedir  que  un número  suficiente  de  pacientes
se beneficiara  de un programa  de cribado  e  intervención
motivacional.

En  base  a lo anteriormente  expuesto,  se planteó  este
estudio  con los  siguientes  objetivos:
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- Determinar  el  porcentaje  de  pacientes  ingresados  en  una
UCI por  traumatismo  candidatos  a  un protocolo  de  cribado
sistemático  de  consumo  de  sustancias  y  a IMB.

-  Estimar  los  factores  más  prevalentes  de  no  cumplimiento
del  protocolo  del cribado  +  IMB  en  los  pacientes  con trau-
matismo.

-  Analizar  las  diferencias  en las  características  sociodemo-
gráficas  y  clínicas  de  los  pacientes  en  los  que  no  se  cumplió
el  protocolo  con  las  de  los  pacientes  en los  que  sí se  rea-
lizó.

Métodos

Diseño y ámbito

Se  llevó  a  cabo  un  estudio  observacional  analítico  pros-
pectivo  realizado  en  la UCI  del Complejo  Hospitalario
Universitario  de  Granada.

Sujetos

Los sujetos  fueron  seleccionados  gracias a  un proyecto  de
implantación  de  un programa  de  prevención  secundaria  de
traumatismos  potencialmente  asociados  al  consumo  de  alco-
hol,  drogas  y psicofármacos.  Este  protocolo,  aprobado  por
el  Comité  de Ética  del  Hospital,  tiene como  objetivo  el  cri-
bado  sistemático  de  la  presencia  de  estas  sustancias  a todos
los  pacientes  de  entre  16  a  70  años  de  edad  que  ingresen  por
un  traumatismo,  a fin  de  que  los  pacientes  con  un  resultado
positivo  reciban  IMB  y/o  sean derivados  para  una  atención
especializada18 previo  consentimiento  informado.

Los  pacientes  ingresados  en la UCI  eran  candidatos  pri-
mero  al  protocolo  de  cribado  y  después  al de  IMB  cuando
cumplían  con los siguientes  criterios  de  selección:

Criterios  de  inclusión  en  el  programa  de  cribado

-  Ingreso  por  un  traumatismo.
-  Edad  de 16-70  años.

Criterios  de  exclusión  de  la  intervención  motivacional

breve  entre  los  positivos  a  sustancias

-  Fallecimiento.
-  Traslado  inmediato  a otro  centro.
-  Secuelas  neurológicas.
-  Lesión  medular.
-  Trastorno  psiquiátrico  previo.

Durante  el  periodo  del estudio,  el  programa  permaneció
activo  durante  32  meses  no  consecutivos  (debido  a  las  dis-
continuidad  de  las  fuentes  de  financiación):  de  noviembre
de  2011  a  octubre  de  2012,  de  junio de  2013  a noviembre
de  2013  y  de  junio  de  2014  a marzo  de  2015.  Por  tanto, la
población  elegible  para  este  estudio  fueron  todos  los  pacien-
tes  ingresados  en  la  UCI  por lesiones  traumáticas  durante  los
períodos  en  los que  estuvo  activo  dicho  programa.

Recogida  de  datos  y variables

Factores  que  impiden  la realización  de la IMB

Para  este  estudio  se definieron  en  el  total  de  pacientes
ingresados  los  factores  que  impedían  la  realización  de  la
intervención  motivacional:

- Incumplimiento  del  protocolo  de cribado  de sustancias.
-  Resultado  negativo  a  sustancias.
-  Criterios  de exclusión  de la  IMB  entre  los  positivos  a  sus-

tancias.

Determinación  de la  exposición  a sustancias

La  recogida  de las  muestras  se  llevó  a cabo  al  ingreso
en  UCI;  el  protocolo  de nuestro  hospital  determina  que
la  atención  al  trauma  grave  se  lleve  a  cabo  en  la  uni-
dad  de  intensivos  previa  estabilización  del paciente  en
urgencias  si fuera  necesario.  La  exposición  al alcohol  se
determinó  mediante  cromatografía  de gases,  considerando
resultado  positivo  un  nivel  de  alcohol  en sangre  superior
o  igual  a 0,3  g/l.  La  presencia  de  drogas  ilícitas  (cannabis,
cocaína,  anfetaminas,  metanfetaminas,  heroína)  y psicofár-
macos  (benzodiacepinas,  opiáceos  recetados,  barbitúricos  y
antidepresivos  tricíclicos)  se  detectó  mediante  test  de  orina
por  inmunoanálisis  de fluorescencia  (LifeSign  StatusFirst

®
)26.

Para  diferenciar  a los  pacientes  con  resultados  positivos  a
benzodiacepinas  y  opiáceos  debido  a la administración  de
fármacos  por los  servicios  de  emergencias  prehospitalarios
o  en  urgencias  de aquellos  cuyo  consumo  ocurrió  previo  al
traumatismo,  se  llevó  a cabo  la  revisión  de  la  historia  clí-
nica  (hospitalaria  y  prehospitalaria)  de todos  los pacientes
ingresados  y  entrevistas  con los  pacientes  o  sus  familiares.

Otras  variables  sociodemográficas  y  clínicas  incluidas

Para  definir  la población  de estudio  y el  análisis  de los  facto-
res,  durante  la  estancia  del paciente  en la  UCI  se recogieron
de  forma  prospectiva:  la  edad,  el  sexo,  el  mecanismo  lesio-
nal (accidente  de tráfico,  accidente  deportivo,  agresión,
caídas  al  mismo  nivel,  caídas  desde  altura,  golpes-cortes
y  otros  mecanismos),  la gravedad  del  traumatismo  medida
mediante  el  Injury  Severity  Score  (ISS)27,  el  tiempo  de estan-
cia  en  la  UCI  y  la mortalidad  en  la  UCI.

Análisis  de  los  datos

Para  analizar  los  factores  que  impidieron  la  IMB,  en  primer
lugar  se  compararon  las  principales  características  demo-
gráficas  y  clínicas entre  los  pacientes  con cribado  realizado
y  en los  que  se incumplió  el  protocolo  de  cribado  de  sustan-
cias,  con  el  fin  de determinar  si  alguna  de estas  variables
aparecía  asociada  a dicho  incumplimiento.  Para  calcular  el
total  de pacientes  candidatos  a  las  IMB,  al  total  de  pacien-
tes  ingresados  se  le  restaron  los  pacientes  no  cribados,  los
pacientes  con  resultado  negativo  a  sustancias  y los  positivos
que  cumplían  los  criterios  de exclusión  de la IMB.

Para  determinar  qué  características  aparecían  relaciona-
das  con  la  detección  del consumo  y  si existían  diferencias  en
la  distribución  de los  criterios  de exclusión  según  el  resul-
tado  positivo  o negativo  a sustancias,  se compararon  estas
variables  según  la  exposición.  Por  último,  se compararon  las
características  demográficas  y clínicas  entre  los pacientes
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agrupados  en  función  a  si  eran  candidatos  o  no  a  la  IMB,
para  así  poder  determinar  las  variables  asociadas  a la  dispo-
nibilidad  para  intervención  que podían  dificultarla.

Para  los  análisis  estadísticos,  tras comprobar,  mediante
la  prueba  de  Shapiro  Wilk,  la falta  de  normalidad  en la
distribución  de  las  variables  cuantitativas,  se utilizaron  la
mediana  y  el  rango  intercuartílico  [RIC]  como  medidas  de
tendencia  central  y  dispersión,  aplicando,  para  la  compara-
ción  de  estas  variables,  la  prueba  U de  Mann-Whitney.  Para
examinar  la  asociación  de  variables  categóricas  se  utilizó
el  test  chi-cuadrado  de  Pearson.  Todos  los análisis  fueron
realizados  mediante  el  programa  SPSS  20.0  para  Windows
(SPSS,  Chicago,  IL), considerando  significativos  valores  de
p  < 0,05.

Resultados

Del  total  de  pacientes  ingresados  (n  =  242),  a  38 (15,7%)  no  se
les  realizó  la  determinación  de  alcohol,  drogas  y  psicofárma-
cos  al  ingreso,  por incumplimiento  del protocolo  por parte
del  equipo  de  guardia,  por  lo que  el  número  de  pacientes
analizados  a sustancias  fue  de  204  (84,3%).  En  la  compara-
ción  en  la  distribución  de  las  variables entre  los pacientes
no  analizados  y los  analizados  (tabla  1)  se  encontró  que,  en
estos  últimos,  la  mortalidad  fue  significativamente  menor
(31,6%  vs  12,7%;  p <  0,003).

De los  pacientes  analizados,  101 (49,5%)  dieron  resultado
negativo  a sustancias.  Entre  los positivos,  la sustancia  más
frecuentemente  encontrada  fue  el  alcohol  en  76  pacientes
(37,3%  del total  de  analizados),  seguida  de  las  benzodiace-
pinas  en  31 (15,7%),  cannabis  en 25  (12,3%),  cocaína  en  12
(5,9%),  antidepresivos  tricíclicos  en  6 (2,9%),  opiáceos  no
administrados  en el  hospital  ni  por  emergencias  prehospi-
talarias  en  6 (2,9%),  metadona  en 4  (2%),  barbitúricos  en 3
(1,5%)  y  anfetaminas  en  2 (1,0%).

Entre  los  pacientes  positivos  a  sustancias,  cumplieron  cri-
terios  de  exclusión  de  la  IMB  62  pacientes:  14  (22,6%  del
total  de positivos  excluidos)  fallecieron  en la UCI,  3  (4,8%)
fueron  trasladados  a  otro  centro,  23  (37,1%)  sufrieron  secue-
las  neurológicas  debidas  a  un  traumatismo  craneoencefálico
(TCE),  4 (6,4%)  presentaron  lesión  medular  y 18  (29%)  pade-
cían  algún  trastorno  psiquiátrico  diagnosticado.  Por  tanto,
el  número  de  pacientes  candidatos  a la  IMB  fue  de 41,
el 16,9%  del  total  de  pacientes  ingresados  de  entre  16  a
70  años.

En  las  características  demográficas  y clínicas  de los  gru-
pos  de  negativos  versus  positivo  a sustancias  (tabla  2)
encontramos  que  la  mediana  de  edad  fue  6  años  menor
entre  los  pacientes  positivos  a  alguna  de  las  drogas  anali-
zadas  (p  < 0,011).  Los  trastornos  psiquiátricos  y  las  secuelas
neurológicas  debidas  a un TCE  fueron  las  variables que
aparecieron  significativamente  asociadas  al  consumo  de  sus-
tancias,  siendo  además  los motivos  por  los  que  se  excluyeron
un  mayor  número  de  candidatos  a IMB  de  entre  los positivos
a  sustancias.

En cuanto  a la  comparación  de  las  características  de
los  pacientes  candidatos  y  no  candidatos  a IMB  (tabla  3),
detectamos  una  gravedad  del traumatismo  6 puntos  de ISS
menor  en  los  candidatos  (p  <  0,007)  y una  mediana  de días  de
estancia  en la UCI  3,5  días  más  corta  (p  <  0,028).  No  hay dife-
rencias  en  la  distribución  del  mecanismo  lesional,  siendo  los

accidentes  de  tráfico  los  más  frecuentes  en  todos  los  grupos.
El  perfil  de consumo  de  sustancias  fue  mayoritariamente  de
alcohol  (43,9%),  seguido  de policonsumo  (34,1%).

Discusión

Los  resultados  del presente  estudio  muestran  que  el  16,9%
de total  de pacientes  de entre  16  a  70  años  ingresados  en  la
UCI  por un  traumatismo  serían  candidatos  a  un  programa  de
cribado  sistemático  de  alcohol,  drogas  y psicofármacos  para
la  realización  de una  IMB  aprovechando  el  momento  propicio
de enseñanza  que  supone  el  ingreso  en  estas  unidades.  Los
factores  que  en mayor  proporción  impedían  la  intervención
entre  los  pacientes  con resultado  positivo  a  sustancias  coin-
cidieron  con los  que  estaban  significativamente  vinculados
con  el  consumo:  las  secuelas  neurológicas  debidas  al  trau-
matismo  y  los  trastornos  psiquiátricos  previos.  La  mortalidad
en  la  UCI  se  relacionó  con el  incumplimiento  del protocolo
de  cribado.

El  papel  del  alcohol  como  uno de los  principales  facto-
res de riesgo  a la  hora  de  sufrir  un traumatismo  es bien
conocido28,  así como  el  de otras  drogas  diferentes  al  alco-
hol,  como  el  cannabis,  la cocaína,  las  anfetaminas  y  otras
sustancias  estimulantes29-33,  e  incluso  psicofármacos  con
o  sin  receta,  como  las  benzodiacepinas  o  los  derivados
opiáceos34,35.  Estas  investigaciones  concluyen  que  la exposi-
ción  al  alcohol  y/o  a  otras  drogas  conlleva  un  mayor  riesgo  de
sufrir  un traumatismo,  independientemente  del  mecanismo
lesional  (accidente  de tráfico,  caídas,  etc.).  Además,  el  con-
sumo  de estas  sustancias  y  la  reincidencia  de traumatismos
están  fuertemente  asociados28,36.

Existe  evidencia  de que  la  IMB  es una  herramienta  útil
para  luchar  contra  esta  problemática.  La  IMB  no  solo podría
disminuir  el  consumo23,  sino  que  además  hay  datos  que
sugieren  que  puede  reducir  la reincidencia  de traumatismos
hasta  en  un  50%37,  por  lo  que  la implantación  de progra-
mas  SBIRT  en centros  de trauma  ha  demostrado  ser una
medida  coste-efectiva38,  lo que  ha llevado a países  como
Estados  Unidos a adoptar  estos  programas,  como  requisito
obligatorio  para  acreditar  centros  de traumatología  como  de
Nivel  I39.

Aunque  la utilidad  de  los  programas  basados  en  SBIRT  en
pacientes  traumatizados  parece  evidente,  su implantación
en  las  UCI  está en entredicho  por  parte  de  algunos  autores12.
El  argumento  esgrimido  es  que,  dado  que  la  adopción  de
medidas  debe  basarse  en la  evidencia40,  la  cantidad  de  evi-
dencia  que  apoya la inclusión  de SBIRT  en  pacientes  de  UCI
es  insuficiente,  incluyendo  criterios  de coste-efectividad,
por lo que  los esfuerzos  deben  centrarse  en  identificar  los
obstáculos  para  su implantación.  En  nuestro  trabajo  hemos
detectado  que  las  variables  que  se asocian  con un resultado
positivo  a  sustancias  (trastorno  psiquiátrico  y secuelas  neu-
rológicas)  son,  precisamente,  las  que en mayor  porcentaje
impiden  la  realización  de la  IMB  entre  los  positivos  a  sus-
tancias  (29 y 37,1%,  respectivamente).  El  conocimiento  de
estos  factores  podría  facilitar  el  diseño de  estrategias  para  la
optimización  de los  recursos,  que  podría  inclinar  la balanza
a  favor  de  la implantación  de programas  de cribado  e  IMB
en  UCI.

Por  otro  lado,  las  características  de los  pacientes  candi-
datos  a  la intervención  dibujan  un perfil  de paciente  que  es
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Tabla  1  Comparación  de  las  principales  características  de los  pacientes  ingresados  según  el cumplimiento  del  protocolo  de
cribado de  sustancias

Total
ingresados
(n  =  242)

No  cumplen  el
protocolo
(n  = 38)

Cumplen  el
protocolo
(n  = 204)

p

Edad  (años),  mediana  [RIC]  46  [32-61]  50  [21-69]  45,5  [31-59]  0,580
Sexo, n  (%)

Hombre  194  (80,2)  27  (71,1)  167  (81,9)
0,125

Mujer 48  (19,8)  11  (28,9)  37  (18,1)

Mecanismo  lesional,  n (%)

Accidente  de  tráfico 99  (40,9) 13  (34,2)  56  (42,2)

0,297

Accidente deportivo 9  (3,7) 3  (7,9) 6  (2,9)
Agresión  7  (2,9) 0  (0,0) 7  (2,9)
Caídas  al  mismo  nivel  34  (14,0)  9  (23,7)  25  (12,3)
Caídas desde  altura  54  (22,3)  8  (21,1)  46  (22,5)
Golpes-cortes  13  (5,4)  2  (5,3)  11  (5,4)
Otros mecanismos 26  (10,7)  3  (7,9)  23  (11,3)

ISS, mediana  [RIC] 19  [14-26]  19,5  [13-29]  19  [14-26]  0,739
Mortalidad  en  UCI,  n  (%) 38  (15,7) 12  (31,6)  26  (12,7)  0,003

RIC: rango intercuartil; ISS: Injury Severity Score.

Tabla  2  Comparación  de  características  de  los pacientes  según  el  resultado  del  cribado  de  sustancias

Negativos  a sustancias
(n  = 101)

Positivos  a  sustancias
(n  =  103)

p

Edad  (años),  mediana  [RIC]  49  [34,5-65]  43  [29-52]  0,011
Sexo, n  (%)

Hombre  81  (80,2)  86  (83,5)
0,541

Mujer  20  (19,8)  17  (16,5)

Mecanismo  lesional,  n (%)

Accidente  de  tráfico  43  (42,6)  43  (41,7)

0,617

Accidente  deportivo  3  (3,0)  3 (2,9)
Agresión 3  (3,0)  4 (3,9)
Caídas al  mismo  nivel 14  (13,9)  11  (10,7)
Caídas desde  altura 25  (24,8) 21  (20,4)
Golpes-cortes  6  (5,9)  5 (4,9)
Otros mecanismos 7  (6,9) 16  (15,5)

ISS, mediana  [RIC]  19  [14-25]  18  [14-26]  0,809
Días de  estancia  en UCI,  mediana  [RIC]  5  [2-16]  4 [2-13]  0,559

Criterios de  exclusión  de  la  IMB  n  (%)

Trastorno  psiquiátrico  3  (3,0)  18  (17,5)  0,001
Secuelas del  TCE  10  (9,9)  23  (22,3)  0,016
Lesión medular  4  (4,0)  4 (3,9)  0,977
Traslado de  centro  2  (2,0)  3 (2,9)  0,667
Mortalidad  en  UCI  11  (10,9)  14  (13,6)  0,556

IMB: intervención motivacional breve; ISS:  Injury Severity Score; RIC: rango intercuartil; TCE: traumatismo craneoencefálico.
Negativos: ninguna sustancia detectada; Positivos: positivos a cualquier sustancia.

un  hombre  de  mediana  edad  (42  años),  consumidor  de alco-
hol  o  combinados,  que  sufrió  un  accidente  de  tráfico  y  que
permaneció  en cuidados  intensivos  durante  una  mediana  de
4  días.  La  gravedad  del  traumatismo  es,  lógicamente,  menor
en  comparación  con el  grupo  de  no  candidatos,  pues la
mortalidad  se concentra  íntegramente  en este  último.  Una
menor  gravedad  podría  explicar  que  la  mediana  de  los  días
de  estancia  en  la  UCI  sea  menor  (4 vs  7,5)  en el  grupo  de

candidatos,  lo que  reduce  la  «ventana  de oportunidad»  de
IMB.

Este  estudio  cuenta  con la fortaleza  de haberse realizado
auspiciado  por un  programa  pionero  en  nuestro  país,  donde
nuestro  grupo  de investigación  multidisciplinar,  compuesto
por  enfermeros,  médicos  y psicólogos,  lleva  más  de  5  años
trabajando  para  la  implantación  de un  programa  basado
en  SBIRT  para  pacientes  con traumatismos  asociados  al
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Tabla  3  Comparación  de  características  de  los  pacientes  según  si fueron  o no candidatos  a  la  intervención  motivacional  breve

Positivos  no
candidatos  a  IMB
(n = 62)

Positivos
candidatos  a  IMB
(n = 41)

p

Edad  (años),  mediana  [RIC]  43  [32-52]  42  [27-53]  0,444
Sexo, n(%)

Hombre  50  (80,6)  36  (87,8)
0,338

Mujer 12  (19,4)  5 (12,2)

Perfil de  consumo,  n  (%)

Alcohol  25  (40,3)  18  (43,9)

0,614
Drogas ilícitas 4  (6,5) 5  (12,2)
Psicofármacos  10  (16,1) 4  (9,8)
Policonsumo 23  (37,1) 14  (34,1)

Mecanismo  lesional,  n  (%)

Accidente  de  tráfico  28  (45,2)  15  (36,6)

0,799

Accidente  deportivo  1 (1,6)  2 (4,9)
Agresión  2 (3,2)  2 (4,8)
Caídas al  mismo  nivel  5 (8,1)  6 (14,6)
Caídas desde  altura  12  (19,4)  9 (22,0)
Golpes-cortes  3 (4,8)  2 (4,9)
Otros mecanismos  11  (17,7)  5 (12,2)

ISS, mediana  [RIC]  22  [16-27,5]  16  [10,5-25]  0,007
Días de  estancia  en  UCI,  mediana  [RIC]  7,5  [3-21]  4 [2-8]  0,028

ISS: Injury Severity Score;  RIC: rango intercuartil.
Alcohol: positivos solo a alcohol; Drogas ilícitas: positivos a cannabis, cocaína, anfetaminas, metanfetaminas y/o heroína; Policonsumo:
positivos a  una combinación de 2 o  más sustancias de varios de los grupos anteriores; Psicofármacos: positivos a benzodiacepinas,
opiáceos recetados, barbitúricos y/o antidepresivos tricíclicos.

consumo  de  sustancias  que ingresen  en  la UCI  o  en planta,
con  la  edad  (16  a 70  años)  como  único criterio  de  selección
para  el  cribado  de  alcohol, drogas  y  psicofármacos.  Esto  ha
permitido  que  al 84,3%  de  los  pacientes  ingresados  en la UCI
se  les  hayan  practicado  estas  determinaciones.  Sin  embargo,
el  mayor  número  de  fallecidos  en  el  grupo  de  pacientes  no
analizados  (31,6%  vs  12,7%)  indica  que  los  pacientes  que
fallecen  están  infrarrepresentados  en la  estimación.  Esto
puede  deberse  a  un  mayor  incumplimiento,  por  parte del
equipo  de  guardia,  del  protocolo  de  cribado  de  traumatiza-
dos  con  mayor  frecuencia  en los  pacientes  fallecidos,  sobre
todo  en  aquellos  cuya  gravedad  en  el  ingreso  podría  retrasar
el cumplimiento  hasta  que,  a causa  del fallecimiento,  este
ya  no  tuviera  sentido.

Otra  fortaleza  importante  del  presente  estudio  es  que  se
han  diferenciado,  mediante  consulta  de  la  historia  clínica
(hospitalaria  y prehospitalaria)  y  entrevistas  con los pacien-
tes  o  sus  familiares,  a  los  pacientes  cuyo  resultado  positivo  a
benzodiacepinas  y opiáceos  fue  el resultados  de  la atención
médica  del  traumatismo,  de  aquellos  pacientes  que  consu-
mían  estas  sustancias  previamente.  Esto  nos ha permitido  no
tener  que  descartar  a todos  los  pacientes  positivos  a  estos
grupos  de  fármacos  tan  frecuentes  en el  manejo  del  paciente
con  traumatismos.

Pese  a las  dificultades  de  intervención  en  pacientes  de
la  UCI,  creemos  que  la  evidencia  apoya  la necesidad  de
implantación  de  programas  SBIRT  que  aprovechen  la  efica-
cia  contrastada  de  la  IMB  aplicada  en  el  momento  adecuado,
mediante  la  suma  de  esfuerzos  a diferentes  niveles  (urgen-
cias,  UCI,  hospitalización)  y  con  la  coordinación  de los

distintos  profesionales  implicados,  teniendo,  las  enferme-
ras,  por  sus  características  profesionales,  un papel  muy
relevante  en la  aplicación  de la IMB,  refrendada  además  por
la  evidencia41-43.

Es  importante  señalar  que,  tal  y  como  ocurrió  en
experiencias  anteriores24,  las  barreras  que dificultan  la
implantación  de  programas  SBIRT  no solo  son la mala  elec-
ción  del momento  adecuado  y  deficiencias  en la  información
y  formación  de los  profesionales  implicados,  sino  que  la
falta  de recursos,  bien en  forma  de colaboración  externa
o  mediante  disponibilidad  de tiempo  por  parte de la  planti-
lla  de enfermería,  resulta  determinante.  La  implicación  por
parte de instituciones,  tanto  gubernamentales  mediante  la
dotación  de medios,  como  de sociedades  científicas  con  la
difusión  y  recomendación  de estos programas,  supondría  un
respaldo  muy  valioso  que  podría  aumentar  la probabilidad
de  éxito  de  iniciativas  basadas  en  la evidencia  científica.

Entre  las  limitaciones  presentes  en  nuestro  estudio  se
encuentra  la  de no  haber  podido  incluir  en la estimación
a  los  pacientes  mayores  de  70 años  y  menores  de 16  años,
dado  que  el  protocolo  de cribado  del hospital  no  lo con-
templa,  quedando  limitado  el  espectro  de  detección.  La
decisión  de adoptar  esta  franja  de edad,  por parte  del pro-
yecto  de implantación  del  programa  de  cribado  e  IMB,  viene
determinada  por los  siguientes  factores:

-  La  patología  traumática  en  tramos  de edad  por  encima
de  70  años  difiere  fuertemente  del  resto  (predominan
las  caídas  con fracturas  frecuentemente  espontáneas  de
cadera)44.



Ingreso  tras  traumatismo  por  consumo  de  alcohol  o  drogas:  el  inicio  del cambio  11

- La  prevalencia  de  consumo  de  alcohol  y  drogas  ilegales
suele  ser  muy  inferior  en  los  extremos  de  edad,  lo que
hace  poco  eficientes  los programas  de  cribado  fuera  de
este  rango17.

- Existe  evidencia  de  que  las  características  cognitivas
fuera  de  este  tramo  de  edad  pueden  ser una  limitación
importante  a la  hora  de  llevar  a cabo  una  intervención
motivacional  de  este  tipo45,46.

Debido  al  diseño de  este  estudio,  no  es  posible  conocer
cuántos  de  los  candidatos  hubieran  finalmente  rechazado  la
intervención,  lo  que  supone  una  limitación  a la  hora  de  esti-
mar  con  exactitud  el  número  de  pacientes  que  finalmente
se  hubieran  beneficiado  de  la  misma, por  lo  que  estos datos
deben  interpretarse  con  precaución.

Conclusiones

Casi  2  de  cada  10  pacientes  ingresados  en la UCI  por  un
traumatismo  podrían  beneficiarse  de  un programa  de  cri-
bado  e  IMB,  siendo  las  variables  que  en  mayor  proporción
impiden  la  realización  de  la  intervención,  entre  los  positivos
a  sustancias,  las  secuelas  neurológicas  debidas  al  trauma-
tismo  y  los  trastornos  psiquiátricos  previos.  La  mortalidad
en  la  UCI  apareció  asociada  con el  incumplimiento  del  pro-
tocolo  de cribado,  con un porcentaje  de  fallecidos  entre  los
pacientes  en  los que  el  protocolo  no  se cumplió  significati-
vamente  mayor  que  en los pacientes  en los que  sí  se  realizó.

El  conocimiento  de  las  barreras  que  impiden  la  interven-
ción  motivacional  en  la  UCI  puede  ayudar  a  la  adopción  de
estrategias  más  optimizadas  de  implantación  de  programas
de  promoción  de  salud  mediante  IMB  en pacientes  ingresados
por  un  traumatismo  en  estas  unidades,  dirigidas  a  fomentar
el  abandono  o  disminución  del consumo  se  sustancias  y/o  el
abandono  de  conductas  de  riesgo  de  traumatismo.

Responsabilidades  éticas

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

Confidencialidad  de  los  datos.  Los  autores  declaran  que
han  seguido  los protocolos  de  su  centro  de  trabajo  sobre
la  publicación  de  datos  de  pacientes.

Derecho  a la  privacidad  y consentimiento  informado.  Los
autores  declaran  que en este  artículo  no  aparecen  datos  de
pacientes.

Financiación

Este  estudio  ha sido  parcialmente  financiado  por  la Direc-
ción  General  de  Tráfico  (Proyecto:  Asistencia  técnica  para  la
implementación  de  Intervención  Motivacional  en accidentes
relacionados  con el  alcohol  y  las  drogas,  Ref.  0100DGT22389)
y  por  la  Consejería  de  Salud de  la Junta  de  Andalucía  (Pro-
yecto:  Eficacia  de  la  Intervención  Motivacional  Breve  en el
tratamiento  de  los pacientes  ingresados  por  accidentes  de

tráfico  relacionados  con  el  consumo  de drogas,  Ref.  PI-0691-
2013).

Conflicto  de  intereses

Los  autores  declaran  no  tener  conflicto  de  intereses.

Agradecimientos

A  todo  el  equipo  multidisciplinar  de la  unidad  de cuidados
intensivos  del antiguo  Hospital  de Traumatología  de  Gra-
nada,  por  su  implicación  y participación  en  la  implantación
del  protocolo  de cribado  e  intervención  motivacional  breve.

Bibliografía

1. Lawson PJ, Flocke SA. Teachable moments for health behavior
change: A concept analysis. Patient Educ Couns. 2009;76:25---30.

2. Winickoff JP, Hillis VJ, Palfrey JS, Perrin JM, Rigotti NA. A smo-
king cessation intervention for parents of children who are
hospitalized for respiratory illness: The Stop Tobacco Outreach
Program. Pediatrics. 2003;111:140---5.

3. Stevens VJ, Severson H, Lichtenstein E, Little SJ, Leben J.
Making the  most of  a teachable moment: A smokeless-tobacco
cessation intervention in the dental office. Am J Public Health.
1995;85:231---5.

4. Having K. Obstetrical sonography: Opportunities for ‘‘teachable
moments’’ in patient care. J Diagn Med Sonogr. 2000;16:242---3.

5. Gorin AA, Phelan S,  Hill JO, Wing RR. Medical triggers are asso-
ciated with better short- and long-term weight loss outcomes.
Prev Med (Baltim). 2004;39:612---6.

6. Fonarow GC. In-hospital initiation of statins: Taking advan-
tage of the ‘‘teachable moment’’. Cleve Clin J  Med. 2003;70:
502---4.

7. Flocke SA, Stange KC. Direct observation and patient recall of
health behavior advice. Prev Med (Baltim). 2004;38:343---9.

8. Esler JL, Bock BC. Psychological treatments for noncardiac
chest pain: Recommendations for a new approach. J Psychosom
Res. 2004;56:263---9.

9. Carlos RC, Fendrick AM. Improving cancer screening adherence:
Using the ‘‘teachable moment’’ as a  delivery setting for edu-
cational interventions. Am J Manag Care. 2004;10:247---8.

10. Phelan S. Pregnancy: A ‘‘teachable moment’’ for weight
control and obesity prevention. Am J  Obstet Gynecol.
2010;202:135.e1---8.

11. Barnett NP, Lebeau-Craven R, O’Leary TA,  Colby SM, Wollard R,
Rohsenow DJ, et  al. Predictors of motivation to change after
medical treatment for drinking-related events in adolescents.
Psychol Addict Behav. 2002;16:106---12.

12. Clark BJ, Moss M.  Secondary prevention in the intensive care
unit: Does intensive care unit admission represent a ‘‘teachable
moment’’? Crit Care Med. 2011;39:1500---6.

13. Mitka M.  ‘‘Teachable moments’’ provide a means for physicians
to lower alcohol abuse. JAMA. 1998;279:1767---8.

14. Cordovilla-Guardia S, Rodríguez-Bolaños S, Guerrero López F,
Lara-Rosales R, Pino Sánchez F, Rayo A, et al.  El consumo
de alcohol y/o drogas favorece la reincidencia en el trauma-
tismo y reduce el  período sin traumatismos. Med Intensiva.
2013;37:6---11.

15. Cordovilla-Guardia S, Guerrero-López F, Maldonado A, Vilar-
López R, Salmerón JM, Romero I, et  al. Trauma risk perception
related to alcohol, cannabis, and cocaine intake. Eur J Trauma
Emerg Surg. 2014;40:693---9.

16. Glasgow RE, Stevens VJ, Vogt TM, Mullooly JP,  Lichtenstein E.
Changes in smoking associated with hospitalization: Quit rates,

http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310


12  S.  Cordovilla-Guardia  et  al.

predictive variables, and intervention implications. Am J  Health
Promot. 1991;6:24---9.

17. Madras BK, Compton WM, Avula D, Stegbauer T, Stein JB,
Clark HW. Screening, brief interventions, referral to treatment
(SBIRT) for illicit drug and alcohol use at multiple healthcare
sites: Comparison at intake and 6 months later. Drug Alcohol
Depend. 2009;99:280---95.

18. Babor TF, McRee BG, Kassebaum PA,  Grimaldi PL, Ahmed K,
Bray J. Screening, Brief Intervention, and Referral to Treatment
(SBIRT): Toward a public health approach to the management
of substance abuse. Subst Abus. 2007;28:7---30.

19. Rollnick S, Heather N,  Bell A. Negotiating behaviour change in
medical settings: The development of  brief motivational inter-
viewing. J Ment Heal. 1992;1:25---37.

20. Lakerveld J, Bot SD, Chinapaw MJ, van Tulder MW, Kostense PJ,
Dekker JM, et al. Motivational interviewing and problem solving
treatment to reduce type 2 diabetes and cardiovascular disease
risk in real life: a randomized controlled trial. Int J  Behav Nutr
Phys Act. 2013;10:47.

21. Wong EMY, Cheng MMH. Effects of motivational intervie-
wing to promote weight loss in obese children. J  Clin Nurs.
2013;22:2519---30.

22. Dunn C, Deroo L,  Rivara FP. The use of  brief interventions adap-
ted from motivational interviewing across behavioral domains:
A systematic review. Addiction. 2001;96:1725---42.

23. Smedslund G, Berg RC, Hammerstrøm KT, Steiro A, Leiknes KA,
Dahl HM, et  al. Motivational interviewing for substance abuse.
Cochrane Database Syst Rev. 2011;5:CD008063.

24. Novella LT, Coris ME, Escayola Coris M,  Rodríguez-Martos A,
Plasència Taradach A, Torralba Novella L.  Viabilidad de la identi-
ficación e intervención sobre lesionados de tráfico admitidos en
urgencias con alcoholemia positiva: ¿una utopía? Emergencias.
2005;17:3---9.

25. Yonas M, Baker D, Cornwell EE, Chang D, Phillips J,  Paradise
J, et al. Readiness to change and the role of inpatient counse-
ling for  alcohol/substance abusing youth with major trauma. J
Trauma. 2005;59:466---9.

26. Corporation PB. StatusFirstTM DOA 10 [consultado 17 Abr 2016].
Disponible en: http://www.lifesignmed.com/sites/default/
files/StatusFirst%20DOA%20Package%20Insert.pdf

27. Copes WS, Champion HR, Sacco WJ, Lawnick MM, Keast
SL, Bain LW. The Injury Severity Score revisited. J Trauma.
1988;28:69---77.

28. Nunn J, Erdogan M, Green RS. The prevalence of  alcohol-related
trauma recidivism: A systematic review. Injury. 2016;47:551---8.

29. Ramchand R, Marshall GN, Schell TL, Jaycox LH, Hambar-
soomians K,  Shetty V,  et al. Alcohol abuse and illegal drug
use among Los Angeles County trauma patients: Prevalence
and evaluation of single item screener. J  Trauma. 2009;66:
1461---7.

30. Asbridge M,  Hayden JA, Cartwright JL. Acute cannabis con-
sumption and motor vehicle collision risk: Systematic review of
observational studies and meta-analysis. BMJ. 2012;344:e536.

31. Cherpitel CJ, Ye Y.  Trends in alcohol- and drug-related emer-
gency department and primary care visits: Data from four

U.S. National Surveys (1995-2010). J  Stud Alcohol Drugs.
2012;73:454---8.

32. Barrio G, Jiménez-Mejías E, Pulido J, Lardelli-Claret P, Bravo
MJ, de la Fuente L. Association between cannabis use and non-
traffic injuries. Accid Anal Prev. 2012;47:172---6.

33. Macdonald S,  Anglin-Bodrug K, Mann RE,  Erickson P, Hathaway
A, Chipman M, et al. Injury risk associated with cannabis and
cocaine use. Drug Alcohol Depend. 2003;72:99---115.

34. Cannon R,  Bozeman M,  Miller KR, Smith JW, Harbrecht B,
Franklin G, et  al. The prevalence and impact of  prescrip-
tion controlled substance use among injured patients at a
Level I  trauma center. J  Trauma Acute Care Surg. 2014;76:
172---5.

35. Smink BE, Egberts ACG, Lusthof KJ, Uges DRA, de Gier JJ. The
relationship between benzodiazepine use and traffic accidents:
A systematic literature review. CNS Drugs. 2010;24:639---53.

36. McCoy AM, Como JJ, Greene G,  Laskey SL, Claridge JA. A
novel prospective approach to evaluate trauma recidivism: The
concept of  the past trauma history. J Trauma Acute Care Surg.
2013;75:116---21.

37. Gentilello LM,  Rivara FP, Donovan DM, Jurkovich GJ, Daranciang
E, Dunn CW, et  al. Alcohol interventions in a trauma center as
a means of reducing the risk of injury recurrence. Ann Surg.
1999;230:473---80, discussion 480-3.

38. Gentilello LM, Ebel BE, Wickizer TM, Salkever DS, Rivara FP.
Alcohol interventions for trauma patients treated in emergency
departments and hospitals: A cost benefit analysis. Ann  Surg.
2005;241:541---50.

39. Gentilello LM. Alcohol and injury: American College of  Surgeons
Committee on trauma requirements for trauma center interven-
tion. J  Trauma. 2007;62 Suppl 6:S44---5.

40. Chassin MR, Loeb JM, Schmaltz SP, Wachter RM. Accountability
measures ---- using measurement to promote quality improve-
ment. N Engl J  Med. 2010;363:683---8.

41. Désy PM, Howard PK, Perhats C, Li S. Alcohol screening,
brief intervention, and referral to treatment conducted by
emergency nurses: An impact evaluation. J  Emerg Nurs.
2010;36:538---45.

42. Robinson RL. The advanced practice nurse role in instituting
screening, brief intervention, and referral to treatment pro-
gram at the Children’s Hospital of Philadelphia. J  Trauma Nurs.
2010;17:74---9.

43. Brotto V, Lee G. Substance use and its implications for the cri-
tical care nurses: A literature review. Intensive Crit Care Nurs.
2007;23:64---70.

44. Cheng SY, Levy AR, Lefaivre KA, Guy P, Kuramoto L, Sobolev B.
Geographic trends in incidence of  hip fractures: A comprehen-
sive literature review. Osteoporos Int. 2011;22:2575---86.

45. Wilson RS, Segawa E, Hizel LP, Boyle PA, Bennett DA.
Terminal dedifferentiation of cognitive abilities. Neurology.
2012;78:1116---22.

46. Newton AS, Dong K, Mabood N, Ata N, Ali S,  Gokiert R, et al.
Brief emergency department interventions for youth who use
alcohol and other drugs: A systematic review. Pediatr Emerg
Care. 2013;29:673---84.

http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0355
http://www.lifesignmed.com/sites/default/files/StatusFirst DOA Package Insert.pdf
http://www.lifesignmed.com/sites/default/files/StatusFirst DOA Package Insert.pdf
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S1130-2399(17)30002-0/sbref0460

	Ingreso en cuidados intensivos por un traumatismo relacionado con el consumo de alcohol o drogas, un «momento propicio de ...
	¿Qué se conoce/qué aporta?
	Implicaciones del estudio
	Introducción
	Métodos
	Diseño y ámbito
	Sujetos
	Criterios de inclusión en el programa de cribado
	Criterios de exclusión de la intervención motivacional breve entre los positivos a sustancias

	Recogida de datos y variables
	Factores que impiden la realización de la IMB
	Determinación de la exposición a sustancias
	Otras variables sociodemográficas y clínicas incluidas

	Análisis de los datos

	Resultados
	Discusión
	Conclusiones
	Responsabilidades éticas
	Protección de personas y animales
	Confidencialidad de los datos
	Derecho a la privacidad y consentimiento informado

	Financiación
	Conflicto de intereses


