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P. aeruginosa infection in D-NBS patients, prevalence in  our series is
lower. This may  be due to very close follow-up, with monthly visits
and respiratory secretion cultures, and early and intensive treat-
ment of primary P. aeruginosa infection, and also because there are
more patients in the RF  group.

In conclusion, we observed a  change in the natural history of
P. aeruginosa bronchial infection in cystic fibrosis following the
implementation of NBS, with a  significant decrease (P<.001) in  the
prevalence of chronic infection with this pathogen in  these patients.
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Acute Respiratory Failure Caused by Pulmonary

Lymphangitic Carcinomatosis in  a  Patient With

Lung Adenocarcinoma at Initial Diagnosis

Insuficiencia respiratoria aguda causada por linfangitis
carcinomatosa pulmonar en un paciente con adenocarcinoma
de pulmón desde el  diagnóstico inicial

Dear Editor:

Pulmonary lymphangitic carcinomatosis is associated with poor
prognosis and tissue collection is difficult depending on the respi-
ratory condition in such patients.1 Liquid biopsy could be highly
effective and help in addressing the problem of poor prognosis in
lymphangitic carcinomatosis patients. Here, we  report a  case of
lung adenocarcinoma with acute severe respiratory failure caused
by pulmonary lymphangitic carcinomatosis at initial diagnosis,
who could receive appropriate therapy by using liquid biopsy.

A 70-year-old man  with a 30 pack-year history of smoking was
referred to our hospital with a 1-month history of slight fever
and dyspnea on exertion. Initial diagnosis at a  previous hospi-
tal had indicated bacterial pneumonia accompanied by interstitial
pneumonia, which had been treated with an antibacterial drug.
Sputum cytology had revealed adenocarcinoma and the patient was
referred to our hospital.

On admission, the patient had bilateral inspiratory crackles
on chest auscultation. Laboratory findings showed severe hypox-
emia and elevated levels of Krebs von den Lungen-6 (KL-6,
2638 U/mL) and carcinoembryonic antigen (CEA, 6.9  ng/mL). Chest

X-ray showed a mass shadow in the left hilar region and bilateral
diffuse interstitial opacities (Fig. 1A). Computed tomography (CT)
imaging revealed a  mass in  the left upper pulmonary lobe, bilateral
diffuse beaded thickening of the intralobular septum, and minor
bilateral pleural effusions (Fig. 1 B and C). Performing bronchoscopy
was considered difficult because high flow of oxygen (reservoir
mask: 6 L/min) was required for severe respiratory failure.

Adenocarcinoma was confirmed by cytological examination of
the pleural effusions obtained by left pleural puncture, and epi-
dermal growth factor receptor (EGFR) exon 19 deletion was  found
in the plasma EGFR gene mutation test at the time of hospitaliza-
tion. The patient was  confirmed for EGFR mutation-positive lung
adenocarcinoma accompanied by carcinomatosis lymphangitis and
pleurisy, and treatment with osimertinib (80 mg/day) was initiated
on the fourth day of admission.

Although respiratory failure exacerbated and noninvasive
positive pressure ventilation (NPPV) was  required temporarily, res-
piratory failure resolved and NPPV treatment was withdrawn after
two weeks. After four weeks of treatment, the patient experienced
symptomatic relief as evidenced by marked improvement in  the
patient’s X-ray (Fig. 1D). EGFR exon 19 deletion was also detected in
the pleural effusion samples. The patient was returned to the previ-
ous  hospital. Currently, the patient is in partial remission following
12 months of treatment with osimertinib.

Pulmonary lymphangitic carcinomatosis is mainly detected in
patients with adenocarcinoma, especially those with lung, breast,
and gastric cancers, and associated with poor prognosis.1 In
advanced non-small cell lung cancer (NSCLC), identifying driver
gene mutations is  recommended, but tissue collection is difficult

https://doi.org/
http://www.archbronconeumol.org
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbr.2020.03.018&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
dx.doi.org/10.1097/LBR.0b013e3182912c4d
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
mailto:christopher.gilbert@swedish.org
https://doi.org/10.1016/j.arbres.2020.03.008
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbr.2020.03.018&domain=pdf
http://dx.doi.org/10.1016/j.arbr.2020.03.011
https://www.uptodate.com/contents/arterial-blood-gases
https://www.uptodate.com/contents/arterial-blood-gases
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
mailto:sendoa.ballesteros@ehu.eus
https://doi.org/10.1016/j.arbr.2020.03.011
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbr.2020.03.018&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
mailto:ppenacoba@santpau.cat
https://doi.org/10.1016/j.arbr.2020.03.012
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbr.2020.03.018&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
mailto:vollmer@clinic.cat
https://doi.org/10.1016/j.arbr.2020.03.013
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbr.2020.03.018&domain=pdf
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0115
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0120
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S2173-5743(19)30128-5/sbref0150
mailto:rayatsv@tauli.cat
https://doi.org/10.1016/j.arbr.2020.03.015
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.arbr.2020.03.018&domain=pdf


Scientific Letter /  Arch Bronconeumol. 2020;56(8):526–539 535

Fig. 1. Chest X-ray showing a  mass shadow in the left  hilar region and bilateral diffuse interstitial opacities (A). Computed tomography revealing a mass in the left upper
pulmonary lobe (B), pulmonary carcinomatosis lymphangitis, and minor bilateral pleural effusions (C). Chest X-ray showing marked improvement after four weeks of
treatment (D).

depending on the general condition of the patient, such as res-
piratory failure, which is  often a time-limited situation in such
patients. Liquid biopsy is  useful when tissue sampling is difficult
or inadequate.2 Although liquid biopsy can only currently be used
in  clinical practice for EGFR sensitizing and resistance mutations,
various NSCLC driver genes have been detected successfully with
the help of several plasma-based tests including molecular tests
(such as detection of ROS-1) even before proceeding to tissue-based
tests.3–6

In the present case, the time  gap between the plasma EGFR
mutation test and result report was only three days. This case indi-
cates that liquid biopsy for detecting other driver gene mutations in
addition to the EGFR mutation are warranted, since a  therapeutic
effect can be  expected in  the patient with driver gene mutation-
positive NSCLC; this is  true even in cases where tissue tests are
difficult, such as in  patients with lymphangitic carcinomatosis,
which generally have poor prognosis.

In summary, we reported a  case of EGFR mutation positive lung
adenocarcinoma with acute severe respiratory failure caused by
pulmonary lymphangitic carcinomatosis. Although tissue collec-
tion was difficult, the patient could receive appropriate therapy by
using liquid biopsy. Liquid biopsy could help in  addressing the prob-
lem of poor prognosis in lymphangitic carcinomatosis patients.
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Rib Osteomyelitis Mimicking a Pleural

Empyema in a Patient with Invasive

Pneumococcal Disease�

Osteomielitis costal que simula un empiema pleural en una
enfermedad neumocócica invasiva

Dear Editor,

Invasive pneumococcal disease (IPD) is a  serious form of Strep-

tococcus pneumoniae infection that can produce a wide range of

� Please cite this article as: Gorospe Sarasúa L, Martín-Pinacho JJ, Ayala-
Carbonero AM,  Gambí-Pisonero E, Martín-Dávila P, Mirambeaux-Villalona RM,  et  al.
Osteomielitis costal que simula un empiema pleural en una enfermedad neumocó-
cica invasiva. Arch Bronconeumol. 2020;56:535–537.

clinical manifestations including septicemia, meningitis, arthritis,
osteomyelitis, cellulitis, endocarditis,1 etc., which confers signif-
icant morbidity and mortality (especially in children under 2
years of age and in adults at risk due to medical conditions
and/or advanced age). Incidence is variable, although in developed
countries it is  estimated to affect about 10 cases per 100 000 indi-
viduals/year in the general population.2 We report the case of  a
patient with IPD who, after a  non-consolidating acute respiratory
infection, developed several thoracic and extrathoracic infectious
complications.

Our patient was  a  67-year-old woman with no personal clinical
history of interest, except smoking (pack-year index of 30) until
7 years previously. She consulted with a  clinical picture of  respi-
ratory infection (without radiographic consolidation [Fig. 1A]). S.

pneumoniae susceptible to multiple drugs was isolated from a blood
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