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RESUMEN

Introduccién y objetivos: Determinar la distribucion etiologica de la sepsis abdominal en pacientes
adultos mayores que presentaron abdomen agudo secundario a perforacion de viscera hueca en el HGZ
20, y evaluar las comorbilidades asociadas y los tiempos de resolucion quirargica. Material y métodos:
Estudio transversal realizado en 80 pacientes mayores de 60 afios ingresados al servicio de Cirugia
General del Hospital General de Zona Numero 20 “La Margarita” en Puebla durante 6 meses. Se
incluyeron pacientes con perforacion de viscera hueca que desarrollaron sepsis abdominal, recolectando
datos de su expediente clinico. Resultados: La causa mas comun de perforacion fue la enfermedad
diverticular complicada (18.8%), seguida por la tlcera gastrica/duodenal y la apendicitis (17.5%). El
50% de los pacientes presentd al menos una comorbilidad, siendo la diabetes mellitus tipo 2 la mas
frecuente. La estancia hospitalaria media fue de 13.4 = 7.4 dias. En el 67.5% de los casos, el diagnodstico
se realizd en el periodo transquirtrgico. Conclusion: Los adultos mayores ingresados al HGZ 20
presentaron sepsis abdominal relacionada con la perforacion de viscera hueca, siendo la enfermedad
diverticular complicada la causa mdas frecuente. El diagnostico tardio y la alta prevalencia de
comorbilidades, especialmente la diabetes, destacan la necesidad de mejorar el abordaje diagndstico y

terapéutico en esta poblacion.
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Etiological distribution of abdominal sepsis associated with hollow viscera
perforation in older adult patients attended at hgz 20 of the imss: a cross-
sectional study

ABSTRACT

Introduction and aims: To determine the etiological distribution of abdominal sepsis in elderly patients
presenting with acute abdomen secondary to hollow viscus perforation at HGZ 20, and to evaluate the
associated comorbidities and surgical resolution times. Materials and methods: A cross-sectional study
was conducted on 80 patients over 60 years of age admitted to the General Surgery Department at
Hospital General de Zona Number 20 "La Margarita" in Puebla over a 6-month period. Patients with
hollow viscus perforation who developed abdominal sepsis were included, and data were collected from
their clinical records. Results: The most common cause of perforation was complicated diverticular
disease (18.8%), followed by gastric/duodenal ulcer and appendicitis (17.5%). Fifty percent of the
patients had at least one comorbidity, with type 2 diabetes mellitus being the most frequent. The average
hospital stay was 13.4 = 7.4 days. In 67.5% of the cases, the diagnosis was made during the
intraoperative period. Conclusions: Elderly patients admitted to HGZ 20 presented with abdominal
sepsis related to hollow viscus perforation, with complicated diverticular disease being the most frequent
cause. The delayed diagnosis and high prevalence of comorbidities, particularly diabetes, highlight the

need to improve the diagnostic and therapeutic approach in this population.
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INTRODUCCION

La sepsis es una respuesta abrumadora y potencialmente mortal del cuerpo a una infeccion, caracterizada
por una respuesta inmune desregulada y la liberacion de mediadores inflamatorios que pueden llevar al
fallo de multiples 6rganos. Recientemente, la American Medical Association redefinio la sepsis como
"una disfuncién organica que pone en peligro la vida, causada por una respuesta desregulada del huésped
a una infeccion"'. La perforacion de viscera hueca implica la pérdida de integridad de la pared
gastrointestinal, permitiendo la fuga del contenido entérico hacia la cavidad peritoneal y provocando
peritonitis. Esta condicién puede ser causada por traumatismos, isquemia intestinal, infecciones o
afecciones ulcerosas®. La peritonitis, segin la Sociedad Mexicana de Gastroenterologia, se define como
"la inflamacion de la membrana serosa que delimita la cavidad abdominal y los 6rganos contenidos en

ella™

. La sepsis abdominal es una respuesta inflamatoria sistémica a un proceso infeccioso localizado
en los 6rganos de la cavidad abdominal, y su evolucion puede llevar a disfuncion organica multiple*.
La sepsis es una de las principales causas de ingreso y mortalidad en las unidades de cuidados intensivos
a nivel mundial, exacerbada por el envejecimiento poblacional y el aumento de procedimientos
quirargicos>. La perforacion de viscera hueca se presenta en el 5-10% de los casos de abdomen agudo y
puede complicarse con peritonitis bacteriana poli-microbiana®’. La poblacion de adultos mayores estéa
aumentando significativamente, lo cual tiene implicaciones importantes para el sector salud debido a su
mayor riesgo de patologias abdominales complicadas®®

La incidencia de sepsis aumenta desproporcionadamente en pacientes adultos mayores, siendo la edad
un predictor independiente de mortalidad por sepsis. ' !

En el estudio Pardmetros fisiologicos para el prondstico en sepsis abdominal (PIPAS), la tasa de
mortalidad hospitalaria general de 3137 pacientes fue del 8,9 por ciento. Las variables independientes
asociadas con la mortalidad incluyen malignidad, enfermedad cardiovascular grave, enfermedad renal
cronica grave, frecuencia respiratoria >22 respiraciones/minuto, presion arterial sistélica <100 mmHg,

falta de respuesta, nivel de saturacion de oxigeno en aire ambiente <90 por ciento, recuento de plaquetas

<50.000/microL y nivel de lactato sérico >4 mmol/L. '?

mE B




Ademas, los adultos mayores que no sobreviven tienden a fallecer antes y durante la hospitalizacion, y
los adultos mayores que sobreviven requieren con mayor frecuencia atencién especializada o
rehabilitacion tras la hospitalizacion. !> 14

En México, la sepsis abdominal sigue siendo una de las causas predominantes de sepsis, con una alta
tasa de mortalidad '°.

El objetivo de este estudio es identificar la distribucion etiologica de la perforacion de viscera hueca que
conduce a sepsis abdominal en pacientes adultos mayores en el Hospital General de Zona 20. Se busca
describir la media y el rango de estancia hospitalaria, las comorbilidades de los pacientes, el tiempo de
evolucion previo a la perforacion y la mortalidad intrahospitalaria.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional de tipo transversal en el servicio de Cirugia General y en la Unidad
de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital General de Zona Numero 20 “La Margarita”, ubicado en
Puebla de Zaragoza, Puebla. Se utiliz6 la lista de verificacion STROBE para garantizar la calidad
metodoldgica del estudio. El objetivo del estudio fue analizar pacientes adultos mayores de 60 afios con
diagnéstico de perforacion de viscera hueca condicionante de sepsis abdominal. Se incluyeron aquellos
pacientes que presentaron un diagnodstico confirmado de sepsis abdominal y perforacion de viscera
hueca, mientras que se excluyeron los pacientes con diagnéstico de sepsis no abdominal, perforaciones
no diagnosticadas preoperatoriamente, y aquellos con antecedentes médicos que impidieran la
recoleccion completa de datos.

La recoleccion de datos se realizd entre julio de 2022 y julio de 2023 a partir de los expedientes médicos
de los pacientes, utilizando una hoja de recoleccion de datos disefiada especificamente para este estudio.
Se registraron datos personales y clinicos, los cuales fueron posteriormente analizados. La muestra
estuvo conformada por la totalidad de los expedientes que cumplieron con los criterios de seleccion
predefinidos, garantizando asi la inclusion completa de los datos disponibles dentro del periodo de
estudio y minimizando el posible sesgo de seleccion. Dado que este estudio es de naturaleza descriptiva,
no se establecieron variables de desenlace, exposicion, predictores ni factores de confusion.

Para la elaboracion de esta investigacion, se llevo a cabo una busqueda bibliografica utilizando palabras

clave relacionadas con “sepsis abdominal”, “perforacion de viscera hueca” y “pacientes mayores de 60




afios”. La blisqueda abarcoé articulos publicados entre 2010 y 2023, con actualizacién hasta agosto de
2023. Los métodos estadisticos y analiticos utilizados estan descritos en la literatura consultada y se han
incluido en las referencias bibliograficas del manuscrito.

Analisis Estadistico

Para el analisis de las variables categoricas, se calcularon frecuencias absolutas (conteos) y frecuencias
relativas (porcentajes). Las variables numéricas se describieron mediante media, desviacion estandar,
minimo y maximo. Se calcularon intervalos de confianza al 95% (IC 95%) para las proporciones. El
analisis estadistico se realizé con el software IBM SPSS Statistics para Windows, version 26 (IBM
Corp., Armonk, N.Y., USA).

Consideraciones Eticas

Se obtuvo el consentimiento informado de los participantes para la recoleccion, andlisis de datos y su
publicacion en este articulo. El estudio cumplié con la normativa vigente en investigacion bioética y
cont6 con la aprobacion del Comité de Etica en Investigacion del Hospital General de Zona Ntmero 20
“La Margarita”. Ademas, se tomaron medidas para garantizar la confidencialidad y el anonimato de los
participantes. Los autores declaran que este articulo no contiene informacion personal que permita

identificar a los pacientes. No se incluyeron datos de pacientes menores de edad. No se incluyeron

estudios con animales.




RESULTADOS

Se analiz6 la informacion de 80 pacientes, de los cuales el 51.2% (n=41) eran de género masculino y el
48.8% (n=39) de género femenino. La edad minima fue de 60 afios, la maxima de 88 afios, y la media
fue de 68.8 afios (£7.8). El grupo de edad mas frecuente fue el de 60 a 69 afios con el 62.5% (n=50)
(Tabla 1).

La sepsis abdominal se present6 en el 83.8% (n=67) de los casos, IC 95% (74.5, 90.6), mientras que la
perforacion de viscera hueca ocurrid en el 92.5% (n=74), IC 95% (85.2, 96.8) (Tabla 2). El momento de
diagndstico mas comun fue el transquirargico con el 67.5% (n=54), IC 95% (56.8, 77.0), seguido del
prequirargico con el 26.3% (n=21), IC 95% (17.6, 36.6). El postquirurgico fue el menos frecuente con
el 6.3% (n=5), IC 95% (2.4, 13.2) (Tabla 3).

El diagnostico de ingreso mas frecuente fue abdomen agudo con el 28.7% (n=23), IC 95% (19.7, 39.3),
seguido de oclusion intestinal con el 15.0% (n=12) y apendicitis aguda con el 11.3% (n=9) (Tabla 4).
La causa de perforaciéon mas comun fue la enfermedad diverticular complicada con el 18.8% (n=15),
mientras que la ulcera géstrica/duodenal y la apendicitis se presentaron en el 17.5% (n=14) cada una
(Tabla 5).

En cuanto a las comorbilidades, el 21.3% (n=17) de los pacientes no tenia ninguna, el 50.0% (n=40)
tenia 1, el 22.5% (n=18) tenia 2, y el 6.3% (n=5) tenia 3 comorbilidades. La mas frecuente fue diabetes
mellitus tipo 2 con el 37.5% (n=30), seguida de hipertension con el 27.5% (n=22) (Tabla 6).

El manejo con antibiotico se realizéd en el 70.0% (n=56) de los casos, IC 95% (59.4, 79.2). La estancia
hospitalaria tuvo una media de 13.4 dias (+7.4), con un rango de 3 a 35 dias. El 33.8% (n=27) de los
pacientes tuvo una estancia de 8 a 14 dias, IC 95% (24.1, 44.5), mientras que el 31.3% (n=25) tuvo una
estancia de 15 a 21 dias, IC 95% (21.9, 41.9) (Tabla 7). El tiempo de resolucion quirtrgica fue en horas

para el 45.0% (n=36) de los pacientes, IC 95% (34.4, 55.9), y en dias para el 40.0% (n=32), IC 95%

(29.8, 50.9). Ninguno de los pacientes fallecio (Tabla 7).




DISCUSION Y CONCLUSIONES

El presente estudio identifica la enfermedad diverticular complicada como la principal causa de sepsis
abdominal secundaria a perforacion de viscera hueca en la poblacion geriatrica, presentandose en el
18.8% de los casos. Esto contrasta con estudios previos, como uno realizado por Gorordo-Delsol et al
en México en 2015, donde la apendicitis aguda en fases 1l y IV fue la causa mas comtn, y otro estudio
de Del Rio G et al en Cuba en 2020 que encontrd que el 94.1% de los pacientes ingresados por abdomen
agudo quirtrgico tenian apendicitis aguda, principalmente en el grupo etario de 60 a 70 afios*!2. Estos
resultados también difieren de los obtenidos por Morales T et al en el Hospital Vitarte en 2017, donde
la ulcera péptica perforada fue la principal causa de perforacion en abdomen agudo®. Esta variacion en
los resultados puede estar relacionada con factores como las caracteristicas demograficas, las
comorbilidades presentes y las diferencias en los abordajes diagndsticos y terapéuticos en cada centro
de atencion.

El hallazgo de que los pacientes desarrollan complicaciones con al menos una comorbilidad, siendo la
diabetes mellitus tipo 2 la mas frecuente, subraya la necesidad de una evaluacion integral en el manejo
de pacientes geriatricos con sepsis abdominal. El diagnostico transquirtrgico observado en la mayoria
de los casos (67.5%) indica un posible retraso en el reconocimiento de la patologia subyacente, lo que
puede estar contribuyendo a un manejo inadecuado y complicaciones adicionales. Esto enfatiza la
importancia de mejorar las estrategias diagndsticas en la practica clinica para identificar tempranamente
las causas de abdomen agudo y perforacion de viscera hueca en esta poblacion vulnerable.

En cuanto a la metodologia empleada, aunque se realizaron diagnoésticos transquirtirgicos en la mayoria
de los casos, es necesario destacar la posible limitacion que esto representa, ya que el retraso en el
diagnostico temprano podria influir en la gravedad de las complicaciones y en la duracion de la estancia
hospitalaria. A pesar de esta limitacion, los resultados obtenidos aportan informacion valiosa sobre la
epidemiologia y los factores asociados con la perforacion de viscera hueca en pacientes adultos mayores,
lo que puede guiar la practica clinica y la planificacion de recursos en los servicios de urgencias.
Comparando nuestros resultados con otros estudios, se observa que las diferencias en las etiologias

pueden deberse a factores demograficos y a las caracteristicas especificas de la poblacion estudiada. Por

ejemplo, en nuestro estudio, la diabetes mellitus tipo 2 como comorbilidad mas frecuente contrasta con




otras investigaciones donde las enfermedades cardiovasculares o neoplasias gastrointestinales fueron
predominantes. Aunque estos resultados pueden ser generalizables a poblaciones similares, se sugiere
la necesidad de realizar mas estudios que exploren las particularidades de la poblacidon geriatrica en
diferentes contextos geograficos y clinicos.

Para futuras investigaciones, se recomienda explorar las estrategias de diagnostico temprano y evaluar
el impacto de las comorbilidades en el prondstico de los pacientes con sepsis abdominal secundaria a
perforacion de viscera hueca. Ademas, seria pertinente investigar intervenciones especificas para reducir
la estancia hospitalaria y mejorar los desenlaces quirurgicos en esta poblacion.

Este estudio muestra que, en adultos mayores ingresados al HGZ 20, la enfermedad diverticular
complicada es la causa mas frecuente de perforacion de viscera hueca y sepsis abdominal. El tiempo
promedio de estancia hospitalaria fue de 13.4 dias, con una alta prevalencia de comorbilidades,
especialmente la diabetes mellitus tipo 2. Estos hallazgos resaltan la necesidad de un diagnostico
temprano y de un manejo integral para mejorar los resultados en esta poblacion.
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Tablas y graficas

Tabla 1. Género y edad de los pacientes.

Femenino Masculino Total
n % n % n %
60 a 69 afios 25 64.1 25 61.0 50 62.5
Grupos de 70 a 79 afios 9 23.1 11 26.8 20 25.0
edad’ 80 a 89 afos 5 12.8 5 12.2 10 12.5
Total 39 48.8 41 51.2 80 100.0

n: conteo, %.porcentaje.

'Minimo=60, mdiximo=388, media=68.8, desviacién estandar 7.8.

Tabla 2. Sepsis abdominal y perforacion de viscera hueca.

n % IC 95%
Si 67 83.8 (74.5,90.6)
Sepsis abdominal
No 13 16.3 (9.4, 25.5)
Si 74 92.5 (85.2,96.8)
Perforacion de viscera hueca  No 6 7.5 (3.2, 14.8)
Total 80 100.0

n: conteo, %:porcentaje, IC 95%: Intervalo de confianza de 95%.




Tabla 3. Momento del diagndstico.

n % IC 95%
Prequirtirgico 21 26.3 (17.6, 36.6)
Momento de Transquirargico 54 67.5 (56.8,77.0)
diagnostico Postquirurgico 5 6.3 (2.4,13.2)
Total 80 100.0

n: conteo, %:porcentaje, IC 95%: Intervalo de confianza de 95%.

Tabla 4. Diagnoéstico de ingreso.

n % IC 95%
Abdomen agudo 23 28.7 (19.7, 39.3)
Oclusion intestinal 12 15.0 (8.5,24.0)
Apendicitis aguda 9 11.3 (5.7,19.5)
CCL Agudizada 6 7.5 (3.2, 14.8)
SICA 5 6.3 (2.4,13.2)
Diverticulitis 5 6.3 (2.4,13.2)
Hernia complicada 4 5.0 (1.7, 11.4)
Volvulo sigmoides 3 3.8 (1.1,9.7)
Diagnéstico de Pancreatitis 3 3.8 (1.1,9.7)
Herese Torsion ovarica 2 2.5 (0.5, 7.8)
Cetoacidosis diabética 2 2.5 (0.5,7.8)
Acidosis metabdlica 2 2.5 (0.5,7.8)
Hernia post incisional 1 1.3 (0.1, 5.7)
ERGE 1 1.3 (0.1,5.7)
EPI 1 1.3 (0.1,5.7)
Acidosis metabdlica/ Abdomen agudo 1 1.3 (0.1, 5.7)
Total 80 100.0

n: conteo, %:porcentaje, IC 95%: Intervalo de confianza de 95%.
CCL: Colecistitis cronica litiasica SICA:Sindrome isquemico coronario agudo ERGE: Enfermedad

por reflujo gastroesofagico EPI: Enfermedad pélvica inflamatoria.




Tabla 5. Causa de perforacion.

n % IC 95%
Enfermedad diverticular complicada 15 18.8 (11.4,28.3)
Ulcera gastrica/ duodenal 14 17.5 (10.4, 26.9)
Apendicitis 14 17.5 (10.4, 26.9)
Isquemia intestinal 11 13.8 (7.5,22.5)
Neoplasias (Tumoraciones) 9 11.3 (5.7, 19.5)
Hernia estrangulada 6 7.5 (3.2, 14.8)
Colecistitis aguda/Perforacion 5 6.3 (2.4,13.2)

Causa de
perforacion
Enf. diverticular complicada y Apendicitis 1 1.3 (0.1, 5.7)
Parasitosis 1 1.3 0.1,5.7)
Infecciones 1 1.3 0.1,5.7)
Enfermedad de Crohn 0 0.0
CUCI 0 0.0
Traumatismos 0 0.0
Total 80 100.0

n: conteo, %: porcentaje, IC 95%: Intervalo de confianza de 95%.

Enf.: Enfermedad, CUCI: Colitis ulcerosa cronica inespecifica




Tabla 6. Analisis de comorbilidades.

n % IC 95%
Ninguna 17 21.3 (13.4,31.1)
1 40 50.0 (39.2, 60.8)
Numero de comorbilidades
2 18 22.5 (14.4, 32.5)
3 5 6.3 (2.4,13.2)
Si 17 21.3 (13.4,31.1)
Ninguna comorbilidad
No 63 78.8 (68.9, 86.6)
Si 30 37.5 (27.5, 48.4)
Diabetes
No 50 62.5 (51.6,72.5)
Si 22 27.5 (18.6,38.0)
Hipertension
No 58 72.5 (62.0, 81.4)
Si 4 5.0 (1.7,11.4)
EPOC
No 76 95.0 (88.6,98.3)
Enfermedades autoinmunes (LES Si 13 16.3 (9.4,25.5)
y AR) No 67 83.8 (74.5, 90.6)
Si 8 10.0 (4.8, 18.0)
Insuficiencia cardiaca
No 72 90.0 (82.0,95.2)
Si 3 3.8 (1.1,9.7)
Trastorno neurocognitivo
No 77 96.3 (90.3,98.9)
Si 10 12.5 (6.6,21.0)
ERC
No 70 87.5 (79.0,93.4)
Si 1 1.3 (0.1,5.7)
Hepatopatia crénica No 79 98.8 (94.3,99.9)
Total 80 100.0




n: conteo, %.porcentaje, IC 95%: Intervalo de confianza de 95%.
EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva cronica LES: Lupus eritematoso sistemico AR: Artritis

reumatoide ERC: Enfermedad renal cronica

Tabla 7. Manejo de antibiédtico, dias de hospitalizacion, tiempo de resolucién quirurgica y

mortalidad hospitalaria.

n % IC 95%
Si 56 70.0 (59.4,79.2)
Manejo antibiotico
No 24 30.0 (20.8, 40.6)
Menos de 8 dias 20 25.0 (16.5, 35.3)
8 a 14 dias 27 33.8 (24.1, 44.5)
Dias de hospitalizacion? 15 a 21 dias 25 313 (21.9,41.9)
22 a 28 dias 3 3.8 (1.1,9.7)
Mas de 28 dias 5 6.3 (2.4,132)
Minutos 8 10.0 (4.8, 18.0)
Tiempo de resolucion  Horas 36 45.0 (34.4,55.9)
quirirgica Dias 32 40.0 (29.8,50.9)
Semanas 4 5.0 (1.7, 11.4)
Si 0 0.0
Mortalidad hospitalaria No 80 100.0
Total 80 100.0

n: conteo, %:porcentaje, IC 95%: Intervalo de confianza de 95%.

’Minimo=3, mdximo=35, media=13.4, desviacién estindar 7.4.




Lista de comprobacion STROBE para estudios transversales

STROBE Statement—Checklist of items that should be included in reports of cross-sectional studies

Item
No Recommendation

Title and abstract 1 (a) Indicate the study’s design with a commonly used term in the
title or the abstract
(b) Provide in the abstract an informative and balanced summary
of what was done and what was found

Introduction

Background/rationale 2 Explain the scientific background and rationale for the
investigation being reported

Objectives 3 State specific objectives, including any prespecified hypotheses

Methods

Study design 4 Present key elements of study design early in the paper

Setting 5 Describe the setting, locations, and relevant dates, including
periods of recruitment, exposure, follow-up, and data collection

Participants 6 (a) Give the eligibility criteria, and the sources and methods of
selection of participants

Variables 7 Clearly define all outcomes, exposures, predictors, potential
confounders, and effect modifiers. Give diagnostic criteria, if
applicable

Data sources/ 8* For each variable of interest, give sources of data and details of

measurement methods of assessment (measurement). Describe comparability of
assessment methods if there is more than one group

Bias 9 Describe any efforts to address potential sources of bias

Study size 10 Explain how the study size was arrived at




Quantitative variables

11

Explain how quantitative variables were handled in the analyses.

If applicable, describe which groupings were chosen and why

Statistical methods

12

(a) Describe all statistical methods, including those used to

control for confounding

(b) Describe any methods used to examine subgroups and

interactions

(c) Explain how missing data were addressed

(d) If applicable, describe analytical methods taking account of

sampling strategy

(e) Describe any sensitivity analyses

Results

Participants

13*

(a) Report numbers of individuals at each stage of study—eg
numbers potentially eligible, examined for eligibility, confirmed
eligible, included in the study, completing follow-up, and

analysed

(b) Give reasons for non-participation at each stage

(c) Consider use of a flow diagram

Descriptive data

14*

(a) Give characteristics of study participants (eg demographic,
clinical, social) and information on exposures and potential

confounders

(b) Indicate number of participants with missing data for each

variable of interest

Outcome data

15%

Report numbers of outcome events or summary measures

Main results

16

(a) Give unadjusted estimates and, if applicable, confounder-
adjusted estimates and their precision (eg, 95% confidence

interval). Make clear which confounders were adjusted for and

why they were included




(b) Report category boundaries when continuous variables were

categorized

(c) If relevant, consider translating estimates of relative risk into

absolute risk for a meaningful time period

Other analyses 17  Report other analyses done—eg analyses of subgroups and

interactions, and sensitivity analyses

Discussion

Key results 18  Summarise key results with reference to study objectives

Limitations 19  Discuss limitations of the study, taking into account sources of
potential bias or imprecision. Discuss both direction and
magnitude of any potential bias

Interpretation 20  Give a cautious overall interpretation of results considering
objectives, limitations, multiplicity of analyses, results from
similar studies, and other relevant evidence

Generalisability 21 Discuss the generalisability (external validity) of the study results

Other information

Funding 22 Give the source of funding and the role of the funders for the
present study and, if applicable, for the original study on which

the present article is based

*Give information separately for exposed and unexposed groups.

Note: An Explanation and Elaboration article discusses each checklist item and gives methodological
background and published examples of transparent reporting. The STROBE checklist is best used in

conjunction with this article (freely available on the Web sites of PLoS Medicine at

http://www.plosmedicine.org/, Annals of Internal Medicine at http://www.annals.org/, and




Epidemiology at http://www.epidem.com/). Information on the STROBE Initiative is available at

www.strobe-statement.org.




