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RESUMEN

Introduccion y objetivos: ESPAMACS es el registro de asistencia circulatoria y respiratoria de la SECTCV.
Empez6 su funcionamiento en 2013, como evolucién del anterior registro del Grupo de Trabajo de Asis-
tencia Circulatoria. El objetivo del presente trabajo es presentar un resumen de la actividad realizada en
los 2 Gltimos afios.
Métodos: ESPAMACS es un registro voluntario. Se ha hecho una revisién retrospectiva de todos los
dispositivos registrados en ESPAMACS en el periodo 2017-2018.
Resultados: En este periodo de tiempo se incluyeron en ESPAMACS 35 implantes de larga duracién y
378 implantes de corta duracién (303 membranas de oxigenacién extracorpdrea, 30 asistencias biven-
triculares, 41 asistencias ventriculares izquierdas y 5 asistencias ventriculares derechas).
La supervivencia hospitalaria de los dispositivos de larga duracién fue del 80%. Los dispositivos de corta
duracién presentan supervivencias que oscilan entre el 25% y el 60% segtn el dispositivo.
Conclusiones: Elimplante de dispositivos de larga duracién ha experimentado un ligero aumento respecto
aafios previos. Se ha registrado un gran nimero de implantes de membrana de oxigenacién extracorpérea
con mdltiples indicaciones. Los resultados son similares a los de afios previos.

© 2019 Sociedad Espafiola de Cirugia Toracica-Cardiovascular. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U.
Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
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ABSTRACT

Introduction and objectives: ESPAMACS is the SECTCV’s registry for circulatory and respiratory support. It
started functioning on 2013 as an evolution of the prior registry from the Grupo de Trabajo de Asistencia
Circulatoria. The objective of the current manuscript is presenting a summary of the activity registered.
Methods: ESPAMACS is a voluntary registry. Authors have performed a retrospective review of all devices
registered between 2017 and 2018.

Results: Between 2017-2018, 35 long-term support devices were registered. A number of 378 short-term
devices were included in the registry during the same period (303 extracorporeal membrane oxygenation,
30 biventricular assist device, 41 left ventricular assist device y 5 right ventricular assist device).
Hospital survival for long-term devices was 80%. Short-term devices present lower rates of survival that
varies between 25 and 60%.
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Conclusions: Long-term devices show a steady increase from previous years. There is a significant increase
in the extracorporeal membrane oxygenation implant, for multiple indications. Despite this growing in
the number of implants, results remain similar to previous years.

© 2019 Sociedad Espariiola de Cirugia Toracica-Cardiovascular. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. This is
an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.

0/).

Introduccion

El grupo de trabajo de Asistencia Mecanica Circulatoria de la
SECTCV fue creado en 2006. Desde el 2007 y, gracias al esfuerzo
personal del Dr. Pérez de la Sota, existe el Registro de Asistencia
Circulatoria de la SECTCV. Dicho registro se transformé en ESPA-
MACS en 2013 para dar cabida a las asistencias de larga duracién
y permitir el volcado de datos a las bases europeas (EUROMACS) o
internacionales (INTERMACS, IMACS)'.

El objetivo de ESPAMACS es el mismo que en su origen: ser una
base de datos colectiva que recoja todos los implantes realizados en
los distintos centros del pais y que proporcione informacién sobre
la actividad y los resultados de dicha actividad.

Métodos

Para el presente resumen se ha hecho una revisién retrospectiva
de todos los implantes registrados en ESPAMACS desde el 1 enero
de 2017 hasta el 31 diciembre de 2018.

Como ya se ha dicho, el registro es voluntario, por lo que los
datos presentados solo son aplicables a la actividad reportada.

El registro ESPAMACS recoge 161 variables, que incluyen
datos demograficos generales, caracteristicas preoperatorias de los
pacientes, variables intraoperatorias (que incluyen desde el tipo
de canulacién hasta el objetivo del dispositivo), las principales
complicaciones postoperatorias y algunos datos respecto al alta
hospitalaria. En el caso de las asistencias de larga duracion, se reco-
gen mas detalladamente datos ecocardiograficos, hemodinamicos,
analiticos y funcionales anteriores al implante del dispositivo.

La figura 1 representa una evolucién de los casos registrados,
desglosados entre corta y larga duracién.

Para facilitar la interpretacién, se han separado los resultados
de los dispositivos segin si son de corta o de larga duracién. En
ambos casos, las variables cualitativas se presentan como porcen-
tajes, mientras que las variables cuantitativas se presentan como
media y desviacién estandar.
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Figura 1. Evolucién temporal del nimero de implantes registrados en ESPAMACS,
diferenciando si se trataba de implantes de corta o de larga duracién.

Resultados
Larga duracién

Se registraron 35 implantes de dispositivos de larga duracién. El
71% de ellos eran hombres y la edad media de la poblacién fue de
52 afios. La principal etiologia fue la miocardiopatia dilatada idio-
patica o familiar en el 37% de los casos.

El 65% de los pacientes estaban recibiendo soporte inotrépico
en el momento del implante y el 40% de ellos estaban en clase
INTERMACS 3. El principal objetivo del implante fue el puente al
trasplante en el 43% de los casos.

La mayoria de los implantes se realizaron bajo circulacién extra-
corpérea con una duracién media de 94 min. La insuficiencia renal
fue la complicacién mas frecuente en este grupo, con una inciden-
cia del 20% de las complicaciones registradas. La incidencia de fallo
del ventriculo derecho postimplante fue del 17% y la mortalidad
reportada, del 20%.

La tabla 1 recoge el resto de las variables, mientras que la tabla
2 presenta los parametros hemodindmicos y ecocardiograficos de
la cohorte de larga duracién.

De los 35 implantes registrados, un 80% de los pacientes fueron
dados de alta hospitalaria. El 20% restante corresponde a falle-
cimiento durante el ingreso; destaca que uno de los decesos se
produjo tras la retirada del soporte.

Corta duracién

En estos 2afios se han registrado 378 implantes de corta
duracién. Esta categoria incluye las membranas de oxigena-
cién extracorpérea (ECMO), dispositivos axiales univentriculares,
dispositivos centrifugos univentriculares y los centrifugos biven-
triculares.

El 72% de los pacientes eran varones y tenian una edad media
de 53 anos, edad ligeramente superior a la de los pacientes de larga
duracién.

Dentro de las caracteristicas preoperatorias, cabe destacar que el
32% de los pacientes tenian algin procedimiento quirtrgico previo.
Adiferencia del grupo de larga duracién, el 77% de los pacientes que
recibieron un dispositivo de corta duracién estaban intubados y en
un 22% de los casos el implante se produjo en situacién de paro
cardiaco.

Como se ha descrito previamente, «corta duracién» incluye
varios dispositivos. Algunas caracteristicas preoperatorias presen-
tan claras diferencias entre dispositivos, por lo que se presentan
divididas segtn el dispositivo. El 80% de los implantes correspon-
den a una ECMO y un 11% a dispositivos de asistencia ventricular
izquierda.

Un tercio de las ECMO se implantaron de forma emergente,
mientras que los dispositivos biventriculares o univentricula-
res izquierdos se implantaron de forma urgente. Cabe destacar
que el 50% de las asistencias derechas se implantaron como
«poscardiotomia» (fig. 2). Esta diferencia en la situacion del
paciente en el momento del implante se correlaciona con la
categoria INTERMACS de los pacientes (fig. 3). La mayoria de las
ECMO corresponden a INTERMACS 1, con un 37% de implantes con
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Tabla 1
Resumen de las caracteristicas basales e intraoperatorias de los pacientes incluidos
en el registro

Tabla 2
Datos ecocardiograficos y hemodindmicos preoperatorios de los pacientes con
implantes de larga evolucién

Corta duracion (378) n (%) Larga duracién (35) n (%)

Larga duracién

Género (masculino) 274 (72) 25(71)
Edad 53,2 + 16,6 51,6 +22,2
Peso 73,6 + 21 65,3 +234
Talla 163,6 + 25,5 160,3 + 24,7
Creatinina 1,09 £ 0,6 1,23 £ 0,52
No fumador 188 (50) 16 (47)
HTA 165(44) 13 (38)
Diabetes mellitus 87 (23) 5(15)
Dislipidemia 110 (29) 11 (34%)
Obesidad 45(12) 3(10)
Intervencion previa 122 (32) 6(18)
Enfermedad pulmonar 81 (21) 3(9)
Vasculopatia periférica 19 (5) 3(9)
AVC previo 10(3) 5(14)
BCPIAO 112 (30) 2(6)
Ventilacion mecdnica 290 (77) 5(14)
Terapia renal 35(9) 1(3)
ECMO 27 (7) 3(8,5)
Otros dispositivo previo 9 (2) 2(6)
Inotrépicos 280 (74) 23 (65)
iNO 29 (8) 0(0)
Enfermedad cardiaca de
base (n 269)
Isquémica 47 (17) 10 (29)
Idiopatica 24 (9) 13 (37)
Obstructiva 11(4) 1(3)
Congénita 18(7) 2 (6)
Coronaria 72 (27) 2 (6)
Valvular 32(12) 1(3)
Miocarditis/viral 18(7) 3(9)
Téxica 9(3) 1(3)
Otras 19(7) 0(0)
Procedimientos
asociados
Valvula aértica 12 (4) 1(3)
Vilvula mitral 3(1) 0(0)
Valvula trictspide 0 1(3)
Otras 44 (14) 3(9)
Reoperacion por 53(14) 4(11)
sangrado
Insuficiencia renal 98 (26) 7 (20)
Drenaje pericdrdico 11(3) 2(6)
Drenaje tordcico 29 (8) 5(7)
Reintubacion 29 (8) 3(8)
CEC (min) 162,8 94 £ 63,7
Flujo inicial (I/min) 3,5+0,7 38+0,1
Dias en UCI (mediana) 15
Horas de ventilador 156 39,5

(mediana)

La tabla 1 resume las principales caracteristicas preoperatorias de los implantes
registrados, separados segtn si el implante era de larga o de corta duracién. Tam-
bién se incluyen algunos datos intraoperatorios y las principales complicaciones
postoperatorias.

AVC: accidente vascular cerebral; BCPIAO: balén de contrapulsacién intraaértico;
CEC: circulacién extracorpérea; ECMO: membrana de oxigenacién extracorpérea;
HTA: hipertensién arterial; iNO: 6xido nitrico inhalado; UCI: unidad de cuidados
intensivos.

reanimacién cardiopulmonar previa. Cabe resaltar también que un
50% de las asistencias biventriculares se implantaron en situacién
INTERMACS 1. Este dato coincide con el mayor nlimero de implan-
tes biventriculares y «corazon artificial» que registra INTERMACS 2
en dicha categoria de INTERMACS. Es decir, dado que el paciente
se encuentra en peor estado, es preciso el soporte biventricular.

La mayoria de las ECMO se implantaron como puente a
recuperacién, mientras que tanto los dispositivos uni- como los
biventriculares se implantaron mayoritariamente como puente a
trasplante (fig. 4).

En los dispositivos ECMO, el soporte venoarterial fue mas fre-
cuente que el soporte venovenoso (64 vs. 36%). En los casos de

TAPSE 13,82 + 4,01
DTDVI (mm) 66,14 + 16,44
DTSVI (mm) 52,69 + 20,05
PAPs (mmHg) 53,4+ 21,64
PAPd (mmHg) 25,57 £9,34
PAPm (mmHg) 35,96 + 12,56
PCP (mmHg) 22,21 +6,53
GTP 13,9 £ 9,240
PVC (mmHg) 10,31 +4,94
RVP (UW) 3,92 +2,86
GC (I/min) 3,81+ 1,17
IC (L/min/m?) 1,91 +£0,48
NT-ProBNP 7.025,57 + 4.384,55
FEVIn (%)

<30% 27(79)

30-39% 3(9)

40-49% 3(9)
Funcién VD n (%)

No 12 (35)

Ligera 12 (35)

Moderada 7 (31)

Grave 3(9)
Insuficiencia aértica n (%)

No 27 (77)

Ligera 6(17)

Moderada 1(3)

Grave 0(0)
Insuficiencia mitral n (%)

No 7(20)

Ligera 6(17)

Moderada 12 (34)

Grave 9(26)
Insuficiencia trictispide n (%)

No 5(15)

Ligera 14 (39)

Moderada 8(24)

Grave 5(18)

La tabla 2 recoge los principales parametros hemodinamicos y ecocardiograficos
preoperatorios de los implantes de larga duracién.

DTDVI: didametro telediastélico del ventriculo izquierdo; FEVI: fraccién eyeccién del
ventriculo izquierdo; GC: gasto cardiaco; GTP: gradiente transpulmonar; IC: indice
cardiaco; PAP: presién arterial pulmonar; PCP: presién capilar pulmonar; PVC:
presion venosa central; RVP: resistencias vasculares pulmonares; TAPSE: tricuspid
anular plane sistolic excursion; VD: ventriculo derecho.

ECMO venoarterial, la principal indicacién fue la enfermedad coro-
naria, probablemente debido al implante emergente en casos de
infarto agudo de miocardio. La miocardiopatia dilatada, ya sea
isquémica o idiopatica, fue la principal causa tanto en los casos
de asistencia izquierda como de asistencia biventricular (fig. 5). La
principal indicaciéon de implante respiratorio fue la neumonia en
casi un tercio de los casos (fig. 6).

Respecto a la canulacién, se aprecia bastante homogeneidad
dentro de cada dispositivo. En los casos de implante venoarterial,
la canula de entrada se implant6 en la vena femoral en el 68% de
los casos mientras que la canula de salida se implanté mayorita-
riamente en la arteria femoral (42%). La canulacién venoarterial
central, es decir, auricula derecha como via de entrada y aorta como
via de salida, fue usada solo en 40 casos (13% del total de implan-
tes). La mayoria de los dispositivos venovenosos se implantaron en
configuracién femoroyugular; es decir, drenaje venoso femoral y
reinfusion yugular.

En los casos en los que se implanté un dispositivo izquierdo, el
apex del ventriculo izquierdo fue el principal lugar para la canula
de entrada (65%) y la aorta para la canula de salida (87%). Las asis-
tencias derechas fueron todas implantadas drenando de la auricula
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Tipo de implante

120,00%

100,00%

80,00%

60,00%

40,00%

20,00%

0,00%
ECMO BVAD LVAD RVAD

[ = Poscardictomia = Emergente = Urgente & Electivo = Otras |

Figura 2. Resumen del tipo de urgencia de los implantes de corta duracién.
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Figura 3. Diferentes estados INTERMACS que presentaron los pacientes en el momento del implante de los distintos dispositivos de corta duracién.

Objetivo de dispositivo
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Figura 4. Distintos objetivos terapéuticos de los 4 dispositivos de corta duracion registrados.
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Etiologias
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Figura 5. Resumen de las etiologias de base de los pacientes segiin el dispositivo implantado: dispositivos de soporte circulatorio.
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Figura 6. Resumen de las etiologias de base de los pacientes segtn el dispositivo
implantado: principales indicaciones de soporte respiratorio.

derecha con reinfusién en la arteria pulmonar. La configuracién
biventricular se realiz6 combinando las distintas estrategias de
canulacién de los dispositivos antes mencionados.

La mortalidad global de los dispositivos ECMO fue del 47%, con
un 74% de los decesos producidos durante el soporte. La super-
vivencia fue mejor en los casos de ECMO venovenosa (57%) con
respecto a la ECMO venoarterial (46%). En los implantes realizados
bajo reanimacién cardiopulmonar, la supervivencia fue del 54%.

Los dispositivos biventriculares registran una supervivencia del
40%, con la mayoria de los fallecimientos (66%) producidos durante
el soporte. En los implantes univentriculares izquierdos, la super-
vivencia fue del 59% y, de forma similar a los otros implantes, la
mayoria de los pacientes fallecieron en soporte (58%). La mortali-
dad de la asistencia ventricular derecha aislada fue del 80%; el 75%
de los pacientes fallecieron durante el soporte.

La complicacién mas reportada en todos los dispositivos de corta
duracién fue la insuficiencia renal (55% en ECMO; 64,7% en asisten-
cia biventricular y 50% en asistencia ventricular izquierda).

Discusion

ESPAMACS es un registro voluntario de los implantes de dispo-
sitivos de corta y larga duracién realizados en Espaiia. Pese a que
probablemente no incluye la totalidad de los implantes nacionales,
nos permite obtener una idea global de la actividad a nivel nacional.

El objetivo de este resumen no son las comparaciones entre dis-
positivos ni hacer recomendaciones sobre su uso, sino simplemente
describir la actividad de los diversos centros que colaboran con el
registro.

Respecto a los dispositivos de larga duracién, podemos observar
un aumento rapido en el nimero de implantes y una posterior esta-
bilizacién de este (la caida de 2017 podria explicarse por problemas
técnicos del registro).

El resto de los dispositivos han presentado un aumento anual
del nimero de implantes, probablemente debido a las mejorias en
los dispositivos y al mayor conocimiento obtenido.

Respecto a las caracteristicas preoperatorias de los pacientes
implantados, nuestro registro presenta datos comparables con los
registros internacionales como INTERMACS, ya que la mayoria de
los dispositivos de larga duracion se implantaron en pacientes mas
estables (INTERMACS 3) mientras que entre los dispositivos de
corta duracién, predominaba el INTERMACS 1. De hecho, un 25%
de las ECMO se implantaron bajo reanimacién cardiopulmonar.

El registro solo dispone de informacién respecto al estado del
paciente al alta, por lo que no podemos establecer comparaciones
de supervivencia a corto o largo plazo con otros registros. Si destaca
que la mortalidad de los dispositivos de corta duracién sigue siendo
elevada, especialmente entre los dispositivos ECMO y las asisten-
cias biventriculares. Ambas categorias corresponden a los pacientes
en peor situacién preoperatoria (ambos presentan el mayor por-
centaje de INTERMACS 1), hecho que pudiera explicar estos peores
resultados como sucede en los registros internacionales?. Destaca
también la elevada mortalidad registrada en la asistencia dere-
cha aislada, datos que se mantienen estables respecto a resiimenes
previos>.

Conclusiones
El nimero de implantes registrados en ESPAMACS presenta un

aumento anual, tanto de los dispositivos de larga duracién como de
los de corta. El principal dispositivo registrado es la ECMO, con un



222 E. Sandoval et al. / Cir Cardiov. 2019;26(5):217-222

porcentaje de soporte respiratorio y de soporte circulatorio similar. Bibliografia

Destaca la atin elevada mortalidad de estos dispositivos, muy pro-

bablemente debido al peor estado preoperatorio de los pacientes. 1. Martinez P, Castedo E, Polo ML, Fernandez AL, Centella T, Cuenca J. Grupo de

Trabajo de Asistencia Mecanica Circulatoria y Trasplante Cardiaco de la Socie-
dad Espafiola de Cirugia Toracica- Cardiovascular (GRUTAT- SECTCV). ESPAMACS.

Financiacion El nuevo Registro Espafiol de Asistencia Mecdnica Circulatoria. Cir Cardiov.
2016;23(S):1-68.

. s A . Kirklin JK, Pagani FD, Kormos RL, Stevenson LW, Blume ED, Myers SL, et al. Eight

El presente articulo no ha recibido financiacién alguna' annual INTERMACS report: Special focus on framing the impact of adverse events.
J Heart Lung Transplant. 2017;36:1080-6.

. Pérez de la Sota E, Garcia C, Miralles A, Morales C, Ribago G, Ray V, et al.
Registro de asistencia circulatoria y respiratoria (2007-2012): informe final del
Grupo de Trabajo de Asistencia Mecdnica Circulatoria de la SECTCV. Cir Cardiov.

Los autores declaran no tener ningtn conflicto de intereses. 2016;23(S):1-68.

N

w

Conflicto de intereses


http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0020
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0025
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1134-0096\(19\)30204-9/sbref0030

.« Y AURICL
mm Dm!

-

N

JEA C ° rd | OVCI SC VL
e
¢ i i ; : J
| " T POUAT A ‘

\ DE (

EOF
B

"CARD B o '“Lf;ﬁ|ﬁ'. !

(. 918032802 N4 info@biomed.es




