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Notwithstanding the low NIV failure rate, we believe that appro-
priate selection criteria for attempting NIV in this setting is a
crucial unresolved issue. Unfortunately, we found none of the
covariates associated with NIV failure. Noteworthy, patients who
did not respond to NIV were younger than those who succeeded
and reported dysphagia, weight loss and aspiration in 3 out of
6 cases. Swallowing disturbances resulting in increased risk of
inhalation have been reported as a possible mechanism of ARF
in boys with DMD'® and a common cause of NIV failure in NMD
patients.?

Of interest, there was a trend toward higher PaO,, SaO,, and
PaCO, values in the NIV failure compared to NIV success group. We
hypothesize that delivery of excessively high amounts of supple-
mental oxygen during transfer to our RICU might have increased the
risk of NIV failure, by depressing spontaneous ventilation. Indeed,
oxygen therapy has been shown to reduce the drive to breathe
and lead to CO, retention in DMD patients during respiratory
exacerbations.!”

Our study has important limitations, being single-centered, ret-
rospective and observational. It is important to remind, however,
that prospective randomized trials in this patient population are
unlikely to be performed because of the limited number of patients
affected with DMD and of possible ethical issues. The study’s long
time span is also a potential weakness. Worth mentioning, how-
ever, we did not make significant changes in pharmacologic therapy
and/or supportive care during the study period.

Despite these major limitations, our study indicates NIV to be
a viable option in DMD patients showing signs of ARF as it can
effectively reverse ARF in the majority of patients, with the caveat
that its use should be extremely careful in younger patients with
dysphagia.
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Gheck for

Sindrome de absceso hepatico y
bronconeumonia por Klebsiella pneumoniae
hipermucoviscosa

Liver Abscess Syndrome and Hypermucoviscous Klebsiella pneu-
moniae Bronchopneumonia

Estimado Director:

Klebsiella pneumoniae es una bacteria gram negativa que forma
parte de la flora intestinal de personas sanas, causante raras veces

de infeccidén extrahospitalaria en pacientes con factores de riesgo,
y con mayor frecuencia de infecciones nosocomiales urinarias y
respiratorias. En 1986 Liu et al. describieron un nuevo sindrome
causado por Klebsiella pneumoniae, consistente en un absceso hep-
atico asociado a endoftalmitis séptica, cuadro grave e invasivo
causado por serotipos capsulares K1 o K2, asociada a un fenotipo de
hipermucoviscosidad e hipervirulencia denominado sindrome de
absceso hepatico (SAHK)'. En 2004 Fang et al. identificaron el nuevo
gen magA en aislamientos de un nuevo microorganismo hipervir-
ulento del SAHK, cuya caracteristica principal es causar infeccién
grave en individuos jévenes e inmunocompetentes?. Presentamos

668


https://doi.org/
http://www.archbronconeumol.org
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbres.2021.01.016&domain=pdf
http://dx.doi.org/10.1016/j.arbres.2020.09.018
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
mailto:magedhmf@gmail.com
https://doi.org/10.1016/j.arbres.2020.09.018
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbres.2021.01.016&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
mailto:pmillanbilli@gmail.com
https://doi.org/10.1016/j.arbres.2020.10.004
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbres.2021.01.016&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
dx.doi.org/10.24875/BMHIM.19000103
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
dx.doi.org/10.5114/kitp.2018.78449
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
dx.doi.org/10.21037/jtd.2019.11.31
dx.doi.org/10.1093/ejcts/ezz012
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
mailto:ibaquedanol@salud.aragon.es
https://doi.org/10.1016/j.arbres.2020.10.023
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbres.2021.01.016&domain=pdf
dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(18)31554-X
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
dx.doi.org/10.1016/j.arbres.2012.04.002
dx.doi.org/10.1002/ppul.20983
dx.doi.org/10.1002/ppul.21518
dx.doi.org/10.1016/j.arbres.2019.12.010
dx.doi.org/10.1016/j.anpedi.2017.04.002
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
dx.doi.org/10.3109/15412555.2015.1107893
dx.doi.org/10.1517/14656566.9.2.229
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
dx.doi.org/10.4103/atm.ATM_171_17
dx.doi.org/10.3389/fped.2017.00019
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(18)31767-7
dx.doi.org/10.1016/j.arbres.2017.07.016
mailto:mgaboli@hotmail.com
https://doi.org/10.1016/j.arbres.2020.12.001
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbres.2021.01.016&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0080
dx.doi.org/10.1111/resp.13472
dx.doi.org/10.1016/S2352-3026(19)30256-X
mailto:martinezvadrian@gmail.com
https://doi.org/10.1016/j.arbres.2020.12.012
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbres.2021.01.016&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0300-2896(20)30382-3/sbref0170
mailto:andrea.vianello@aopd.veneto.it
https://doi.org/10.1016/j.arbres.2021.01.015
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbres.2021.01.016&domain=pdf

Scientific letter

Archivos de Bronconeumologia 57 (2021) 656-670

Figura 1. A: Radiografia de térax al ingreso: infiltrados pulmonares bilaterales compatibles con bronconeumonia. B: TAC toracoabdominal, corte coronal mostrando absceso
hepatico e infiltrados pulmonares bilaterales. C: Placa agar MacConkey: crecimiento de colonias de Klebsiella pneumoniae hipermucoviscosa.

el caso de un paciente afecto de SAHK acompafiado de bronconeu-
monia bilateral grave, proceso raramente descrito en nuestro pais.

Varén de 70 afios natural de Argelia y residente en Espaiia, sin
haber viajado recientemente. Exfumador de 16 paquetes/afio, dia-
bético tipo 2, con cardiopatia isquémica crénica, sin antecedentes
neumolégicos, en tratamiento con atenolol, ramipril y metformina.
Acudié a urgencias por fiebre de 3 dias de evolucién, asociado a
nauseasy dolor pleuritico derecho. Ala exploracién presentabareg-
ular estado general, se encontraba taquipneico con 22 rpm, con O,
en canulas nasales a 41/min tenia una SaO, de 95%, tensién arterial
de 100/50 mm Hg, frecuencia cardiaca de 85Ipm, encontrandose
febril con una temperatura de 39°C. La auscultacién pulmonar
presentaba crepitantes hasta los campos medios bilaterales. Se le
realizé una radiografia de térax en la que se observaron infiltrados
periféricos en ambos hemitérax, compatibles con bronconeumonia
(fig. 1A).

En las pruebas complementarias de urgencias destacaba
gasometria arterial (FiO, 0,21): pH 7,44; PaCO;31mmHg,
Pa0;, 53 mm Hg, HCO3 20,9 mmol/l, Pa0O,/Fi0, 252; analitica con
leucocitos 8.310/ml, neutréfilos 77%, linfocitos 8,1%; hematies
4.100.000/ml; hemoglobina 12,2 g/dl; hematocrito33%; plaque-
tas 119.000/ml; indice de Quick 68%; dimero D 1.772ng/ml,
glucosa 280mg/dl, urea 42mg/dl; creatinina1,46 mg/dl;
albimina2,40g/dl; sodio 130mmol/l; potasio 3,50 mmol/l;
ALT 143 U/l; LDH281U/l; proteina C reactiva>25mg/dl. El sedi-
mento de orina fue normal. La PCR de SARS CoV-2 fue negativa. A
las 48 horas los hemocultivos mostraron crecimiento de Klebsiella
pneumoniae multisensible. El urocultivo y la antigenuria para
Legionella y neumococo fueron negativos. A las 24 horas el paciente
presenté hipotensién, mayor taquipnea, T 38 °C y empeoramiento
radiolégico, con infiltrados parcheados en progresién bilateral.
En la TAC toracoabdominal destacaba derrame pleural bilateral
asociado a mudltiples infiltrados alveolares nodulares, patréon en
empedrado en ambos dpex y segmentos anteriores de ambos 16bu-
los superiores con defectos de replecién en arterias pulmonares
lobares bilaterales. Se observaban 2 lesiones focales heterogéneas
compatibles con abscesos hepaticos, de 8,8 x6,5cm y de 2cm,
tromboembolismo pulmonar agudo periférico bilateral, sin signos

de sobrecarga derecha, y émbolos sépticos (fig. 1 B), ingresando en
laUCl ante lamalaevolucién presentada. La ecocardioscopia mostré
FEVI60% sin dilatacion de cavidades derechas. Mediante ecografia
Doppler de extremidades inferiores se descart6 trombosis venosa
profunda.

Se realiz6 puncién y drenaje percutaneo del absceso hepatico,
aislando en el cultivo Klebsiella pneumoniae, serotipo capsular K1,
fenotipo hipermucoviscoso, multisensible y resistente a ampicilina
(fig. 1C). En la serologia para virus Epstein-Barr, citomegalovirus
y virus herpes simple 1 y 2 obtuvimos anticuerpos IgM negativos
e IgG positivos, todo ello compatible con infeccién pasada previa-
mente y descartando viremia aguda. La serologia para sifilis, VIH,
VHB y VHC result6 negativa.

El paciente fue tratado con meropenem 1gIV cada 8horas
y ciprofloxacino 400 mgIV cada 12horas y posteriormente con
ceftriaxona 2gIV cada 12 horas segliin antibiograma, ventilacién
mecdnica no invasiva durante los 6 dias de estancia en la UC],
ademas de enoxaparina 60 mg subcutanea cada 12 horas. Se real-
iz6 una toracocentesis, obteniendo un liquido pleural ambarino con
pH 7,38, glucosa 135 mg/dl, proteinas 3,7, mononucleares 22,8%,
polinucleares 77,2%, leucocitos 6.261, hematies 49.000/mm?3,
siendo el cultivo negativo. En la citologia se observaron extendi-
dos hemorragicos con polinucleares, sin hallazgos de malignidad.
El paciente permanecié ingresado 60 dias, presentando mejoria
clinica tras completar 2 meses de tratamiento con ceftriaxona,
siendo dado de alta con resolucién del absceso y de las lesiones
pulmonares. Valorado en consulta alos 45 dias el paciente se encon-
traba asintomatico.

El SAHK es una enfermedad infecciosa emergente caracterizada
por la demostracién de un absceso hepatico monomicrobiano, bac-
teriemia e infeccién a distancia. Es endémico en Taiwan, donde se
han notificado mas de 900 casos; sin embargo, se ha descrito esta
infeccién también en otros paises de Asia, asi como en América
del Norte y Europa®-®, posiblemente por la existencia de flujos
migratorios. Hasta el 50% de los casos se han relacionado con la
existencia de diabetes mellitus previa. Es una infeccién potencial-
mente grave por sus complicaciones extrahepaticas hastaen el 13%
de los casos. El absceso hepatico suele ser Ginico y multiloculado,
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no asociado a colangitis, causado por serotipos capsulares K1 y K2,
que le confieren fenotipo de hipermucoviscosidad, conocidos como
clones hipervirulentos, como la cepa aislada en nuestro paciente.

Liu et al. sugieren colonizacién del tracto gastrointestinal por
dicha bacteria como causa primaria del absceso hepatico via por-
tal, tras aislarla en heces de poblacién sana'’. La agresividad de
esta bacteria radica en el gen magA, especifico para el serotipo
capsular K1 que aumenta la resistencia a la fagocitosis; rmpA gen
regulador del fenotipo de hipermucoviscosidad; aerobactina, un
sider6foro de hierro y kfu. La prueba del hilo mucoide positiva
determina dicho fenotipo de hipervirulencia K1 y K2, caracterizada
por la formacién en las placas de agar de un hilo mucoso de mas
de 5mm al tocar la colonia con un asa. Estas caracteristicas han
sido publicadas en China en un estudio retrospectivo de 6 anos
con 175 ancianos, siendo esta cepa responsable de un 45,7% de
los casos, provocando una reaccién inflamatoria grave’. A su vez,
se ha detectado resistencia a antibiéticos como cefalosporinas de
tercera generacion y fluoroquinolonas, asi como produccién de 3-
lactamasas de espectro extendido (BLEE) hasta en un 20% de los
casos®.

Por su parte un estudio espafiol reveld que en el 5,4% de los
hemocultivos positivos de Klebsiella pneumoniae obtenidos durante
7 afios crecia la cepa hipervirulenta, y de estos un 30,2% era
magA positivo y rmpA positivo, serotipo K1, que se asocia con
mayor frecuencia a absceso hepético piogénico y émbolos sépticos
secundarios®. Como en nuestro caso, las manifestaciones clini-
cas incluyen: fiebre (93%), dolor en el hipocondrio derecho (71%),
nauseas, vomitos y diarrea (38%). Es caracteristica la elevacién de
transaminasas y bilirrubina. La diseminaciéon hematégena se pre-
senta en un 10-13% de los casos. En nuestro paciente el drgano
diana fue pulmonar, pero puede presentarse como endoftalmitis,
absceso cerebral, meningitis, espondilitis, osteomielitis, absceso
pulmonar o de otras localizaciones, fascitis necrosante, etc.!0-11,
La afectaciéon pulmonar es poco frecuente y puede darse en forma
de embolismos sépticos, consolidaciones, opacidades intersticiales,
derrame pleural, e incluso se han descrito casos de empiema y
de progresion a distrés respiratorio!"'2. En el 72,7% de las infec-
ciones a distancia la tromboflebitis de las venas hepaticas explicaria
el paso del patgeno a la sangre y su diseminacion posterior'©.
El tratamiento electivo es el drenaje percutaneo y antibioterapia
durante al menos un mes. Se puede utilizar ampicilina-sulbactam,
quinolonas y cefalosporinas de tercera generacion (ceftriaxona o
cefotaxima). Se recomienda 4 semanas de tratamiento antibiético
si el absceso es Ginico, mientras que si existen abscesos miiltiples el
tratamiento se debe prolongar al menos durante 6 semanas'2. En
los pacientes que se sospecha infeccién por una cepa BLEE se puede
utilizar meropenem o imipenem!>. La mortalidad puede llegar a ser
del 10% en los casos de absceso hepatico y del 30-40% en aquellos
con meningitis'?.

Nuestro caso muestra el SAHK como una entidad emergente, no
endémica de nuestro pais, pero que puede ser causa de deterioro
clinico en un paciente con bacteriemia y embolismos sépticos pul-
monares asociado a absceso hepatico. Esta entidad puede producir
enfermedad grave e invasiva, pudiendo evolucionar a shock séptico,
fallomultiorganico y muerte; por ello es primordial diagnosticarloy

Archivos de Bronconeumologia 57 (2021) 656-670

tratarlo de forma precoz, mediante antibioterapia intravenosa ade-
cuadayy, si fuera necesario, el drenaje del absceso hepatico, ademas
de identificar a tiempo los focos que puedan existir a distancia.
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