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Resumen Las fistulas arteriovenosas durales medulares se producen por una comunicacion
directa entre los sistemas arterial y venoso de la médula espinal, ocasionando hipertension
en el dltimo con disfuncion del drenaje medular. Se trata de una patologia rara, con etio-
logia desconocida y una clinica inespecifica que suele provocar retraso en el diagnoéstico. A
menudo los radiologos son los primeros que orientan el cuadro hacia un diagnéstico adecuado.
Mediante resonancia magnética (RM) o angiografia por RM se pueden ver hallazgos caracteris-
ticos, pudiendo incluso localizar el lugar de la fistula en un porcentaje elevado de los casos,
aunque la patologia debe confirmarse mediante angiografia medular. Existen dos modalidades
de tratamiento: terapia endovascular y quirtrgica. El tratamiento endovascular ha mejorado
en los Ultimos anos y presenta las ventajas de un abordaje menos invasivo, por lo que suele ele-
girse como terapia primaria. En este articulo revisamos las principales caracteristicas clinicas,
el diagnostico por la imagen y el tratamiento de esta patologia.

© 2017 SERAM. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Spinal dural arteriovenous fistulas: the most frequent vascular malformations
of the spinal cord

Abstract Spinal dural arteriovenous fistulas are produced by direct communication between
the arterial and venous systems of the spinal cord, causing hypertension in the latter with
spinal cord dysfunction. It is a rare pathology with unknown etiology and non-specific clinical
symptoms that usually results in a delayed diagnosis. Often radiologists are the first to guide
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the disease towards an adequate diagnosis. Characteristic findings can be seen through MR
or MR angiography, and may even locate the fistula in a high percentage of cases, although
the pathology must be confirmed by spinal angiography. There are two treatment modalities:
endovascular and surgical therapy. Endovascular treatment has improved in recent years with
the advantages of a less invasive approach and is therefore usually chosen as primary therapy.
In this article we review the main clinical manifestations, imaging findings and treatment of

this pathology.

© 2017 SERAM. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

Las fistulas arteriovenosas durales medulares (FAVDM) repre-
sentan una comunicacioén directa entre el sistema arterial
que irriga a la médula espinal y el sistema venoso de dre-
naje, cuya consecuencia es un aumento de flujo venoso con
exceso de presion que dificulta el drenaje medular nor-
mal. A pesar de ser la malformacion vascular medular mas
frecuente', las FAVDM son entidades raras y todavia infra-
diagnosticadas que, si no se tratan adecuadamente y de
forma temprana, conducen a una morbilidad importante
con afectacion progresiva de la médula espinal. Los sin-
tomas que producen son inespecificos, siendo a menudo el
radiologo el primer médico en sugerir este diagnostico tras
un estudio mediante resonancia magnética (RM). Una vez
hecha esta, para confirmar la enfermedad y poder planificar
la estrategia terapéutica, la angiografia medular continta
siendo el método de referencia. Existen dos modalidades de
tratamiento: endovascular y quirdrgico, cada uno con sus
ventajas y limitaciones.

El objetivo de este articulo es describir las caracteristicas
clinicas de las FAVDM y sus hallazgos en RM y angiografia
medular, asi como describir las posibilidades terapéuticas
con especial énfasis en el tratamiento endovascular.

Clasificacion

Existen distintos tipos de clasificaciones de la patolo-
gia arteriovenosa medular, siendo las mas extendidas
las basadas en criterios hemodinamicos, que las dividen
principalmente en dos categorias®®: 1) fistulas arterio-
venosas (FAV) medulares, con una derivacion directa
entre la arteria y la vena, y 2) malformaciones arte-
riovenosas, con la presencia de un nido (una red
de vasos anormales) interpuesto entre la arteria y la
vena. Las telangiectasias capilares y los hemangiomas
cavernosos no estan incluidos en esta clasificacion por-
que son malformaciones vasculares sin comunicacion
arteriovenosa. Seglin su hemodinamica y asiento topo-
grafico, se obtiene una forma practica de clasificacion
(tabla 1).

Historia

Ha habido consenso en atribuir el primer informe clinico
y patoldgico de lo que es mas probable que represente
una FAVDM a la descripcion que hicieron Foix y Alajoua-
nine en 1926*. Ellos describieron por primera vez la clinica
y luego los resultados de la autopsia de dos jovenes con

Tabla 1 Clasificacién topografica de las lesiones arteriovenosas medulares®

Malformaciones arteriovenosas (MAV):

1. MAV intramedular (también conocida como tipo 1 0 MAV tipo glomus).

2. MAV pial.

3. MAV epidural.

4 MAV intramedular y extramedular (también conocida como tipo i, intradural-extradural, MAV juvenil o MAV

metameérica).

Fistulas arteriovenosas (FAV):

1. FAV pial (también conocida como tipo Iv, FAV del cordon medular, FAV ventral intradural o FAV perimedular).

Se subdividen en:
a) Pequenas.

b) Grandes.

c) Gigantes.

2. FAV dural (también conocida como tipo 1 o FAV dorsal intradural).
3. FAV epidural (también conocida como FAV extradural).
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una mielopatia ascendente, que murieron 11 y 33 meses
después de la aparicién de una paraparesia ascendente’.
El examen post mortem fue muy similar en los dos pacien-
tes y la médula espinal inferior mostraba necrosis extensa,
aunque lo mas llamativo fue que los cambios en los vasos
sanguineos eran muy notables, visualizando vasos extrame-
dulares ensanchados (debido a la hipertrofia de la intima
y las capas musculares), dilatados y tortuosos, con una luz
vascular aumentada en lugar de disminuida, lo cual no era
concordante con la necrosis medular por isquemia. Con estos
hallazgos supusieron que las alteraciones vasculares habian
precedido a los cambios necroticos.

Por ello, se ha utilizado el eponimo de sindrome de Foix
y Alajouanine para designar la patologia con una clinica
sugestiva de ser una FAVDM, hasta que se describi6 su fisio-
patologia.

Etiologia

La etiologia sigue siendo desconocida*®’. El inicio de las
manifestaciones en la edad media de la vida sugiere que
se trata de una patologia adquirida, en contraste con las
fistulas piales o las malformaciones arteriovenosas, las cua-
les se asume que son anomalias congénitas. Algunas teorias
apuntan a un origen traumatico, sin embargo parece poco
probable por lo que se desprende de algunos estudios como
el de Jellema et al.*, en el que solo el 4% de los pacientes
con FAVDM tenian alglin antecedente traumatico. Esto viene
apoyado por el hecho de que, a pesar de que la columna
cervical es la parte mas movil de la columna vertebral,
las fistulas arteriovenosas en esta localizacion son raras.
No se ha encontrado asociacion entre las FAVDM y factores
protrombdticos®, a diferencia de lo que sucede en las FAV
durales cerebrales.

Fisiopatologia

La fistula o derivacién arteriovenosa se produce en el espe-
sor de la duramadre, en concreto en su superficie interna’,
estableciéndose comunicaciones directas entre una o varias
arterias radiculomeningeas y una vena radiculomedular
cuando esta Ultima pasa a través de la duramadre en la
region adyacente a la raiz nerviosa dorsal en el foramen
intervertebral (fig. 1).

El aumento de presion ocasionado por la derivacion san-
guinea desde un sistema arterial de alta presion a otro
venoso de baja presion a través de la fistula hace que el sis-
tema venoso se «arterialice», induciendo que las paredes de
las venas intradurales se vuelvan gruesas y tortuosas debido
a que tienen que soportar mayor presion'®. En mediciones
intraoperatorias directas de la presion vascular de la fistula
se ha encontrado que puede llegar a ser tan alta como el
70-80% de la presion arterial sistolica’".

La hipertension venosa crénica origina un estancamiento
de sangre que dificulta la perfusion y el drenaje venoso
medular, conduciendo a edema e isquemia progresivos de la
médula espinal que se traducen en hipoxia cronica, necrosis
y mielopatia progresiva'?.

A medida que el cuadro progresa, el edema congestivo
puede extenderse en direccion craneocaudal a lo largo de
la médula espinal. Esto podria explicar por qué los primeros

sintomas de la mielopatia a veces reflejan la disfuncion del
cono medular, a pesar de que la fistula se encuentra en una
localizacion remota'.

Epidemiologia

A pesar de ser la anomalia vascular medular mas frecuente,
con una proporcion de aproximadamente el 70% de todas las
malformaciones vasculares medulares, las FAVDM son raras.
Una estimacion del principal centro de referencia en Ale-
mania para enfermedades vasculares espinales arrojo una
incidencia de 5-10 casos/milldn de habitantes/afio en la
poblacion general'. Sin embargo, la enfermedad parece
estar infradiagnosticada'®.

Las FAVDM se presentan con mas frecuencia en hombres
de edad avanzada. Un metaanalisis* de las series con mas de
cinco pacientes concluy6 que los hombres se ven afectados
cinco veces mas que las mujeres, y que la edad media en el
momento del diagnostico esta en torno a los 55-60 anos. Los
pacientes menores de 30 afos constituian menos del 1% de
los casos de FAVDM.

La mayoria de las fistulas son lesiones Unicas y se encuen-
tran en la region dorsolumbar, entre Té y L2 se diagnostica el
80% de todas ellas. Las lesiones sacras ocurren en aproxima-
damente el 4% de los pacientes, mientras que las lesiones
cervicales altas se producen en el 2%. Las FAVDM cervica-
les bajas (por debajo de C2 y por encima de T1) son muy
raras'®. En aproximadamente el 2% de los pacientes hay
FAVDM dobles de la columna vertebral'” o bien una asocia-
cion de una FAVDM con una derivacion arteriovenosa pial
medular'®, elevando la posibilidad de una posible relacion
etioldgica.

Clinica

Los sintomas iniciales son inespecificos. Los pacientes pre-
sentan alteraciones motoras con debilidad de una o ambas
extremidades inferiores, ocasionando alteraciones de la
marcha y dificultad para subir escaleras. Son muy frecuentes
las alteraciones sensitivas como entumecimiento, pares-
tesias o disminucién de la sensibilidad en uno o varios
territorios'®, asi como dolor radicular que puede afectar a
ambas extremidades inferiores o inicialmente solo a una de
ellas, siendo también posible el dolor de espalda sin dis-
tribucién radicular'®. Estos sintomas neuroldgicos sufren un
empeoramiento progresivo con el tiempo, y con frecuencia
son ascendentes.

En casos raros, si la FAVDM se sita en el agujero magno
con reflujo hacia un seno intracraneal, puede presentarse
como una hemorragia subaracnoidea intracraneal®.

Normalmente, ya en fases avanzadas de la enfermedad
se produce afectacion intestinal y vesical, manifestandose
como incontinencia o bien como retencion urinaria o intes-
tinal, siendo la disfuncion eréctil un hallazgo frecuente en
esta fase.

La clinica inespecifica puede confundirse con condicio-
nes mas prevalentes como la estenosis de canal, discopatias,
artralgias degenerativas o patologia vascular periférica, lo
cual puede conducir a un retraso en el diagnéstico o incluso
a una cirugia inadecuada. La mayoria de los pacientes
muestran una combinacion de dificultad para la marcha,
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Figura 1 Las imagenes A y B representan de forma esquematica la irrigacion arterial y el drenaje venoso normales de la médula
en el segmento dorsal. Con el marcador de las figuras B y C se indica el tipico lugar de asiento de las fistulas en el espesor de
la duramadre, permitiendo la derivacion sanguinea desde arterias meningeas hacia una vena radiculomedular, con la consiguiente
hipertension venosa congestiva representada en la figura C.
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trastornos sensoriales, alteraciones de la miccion y de la
defecacion, asi como disfuncion sexual en el momento del
diagnéstico??2. Por ello es posible que los pacientes con
FAVDM visiten a otros profesionales antes que a un neu-
rélogo, como pueden ser traumatdlogos (dolor), urdlogos
(retencion urinaria) o incluso psicologos (por la disfuncion
eréctil). Normalmente los déficits se han descrito como de
progresion lenta, pero un comienzo agudo de la enferme-
dad y un desarrollo progresivo interrumpido por remisiones
intermedias también son posibles.

Diagnéstico

La RM es la prueba fundamental para orientar el diagndstico.
Probablemente debido a la clinica inespecifica y la escasa
incidencia de la patologia, se ha establecido una media de
entre 12 y 44 meses para realizar el diagnostico* desde el
comienzo de los sintomas, siendo a menudo los radiélogos
los primeros médicos en sugerir esta afeccion.

Los hallazgos en la RM reflejan la fisiopatologia de la
hipertensiéon venosa, identificando un ensanchamiento de
la médula (sobre todo en la region toracica inferior y en

Figura 2 Vardn de 46 afos con varios episodios de lumbalgia
que acudio6 a urgencias por paraparesia de extremidad inferior
derecha (fuerza 3/5) de varios meses de evolucion con empeo-
ramiento progresivo. A) En la imagen sagital potenciada en T2
del segmento dorsal se aprecia un engrosamiento difuso del
cordon con edema centromedular (flecha recta), representado
por hiperintensidad de la senal desde D4 que llegaba hasta el
cono medular (no visualizado en esta imagen). Se identifican
pequenos vacios de sefial en localizacion dorsal a la médula
(flecha curva), producidos por las venas congestivas por hiper-
tension. B) Imagen sagital potenciada en T1 en la que se observa
un ensanchamiento del cordon medular, hipointenso en la region
central (flecha). En esta secuencia apenas son visibles las venas
congestivas dorsales a la médula. Ademas, se observan heman-
giomas tipicos sin signos de agresividad.

el cono medular) como consecuencia del edema, el cual se
visualizara en la RM como hiperintensidad de la sefal de la
imagen en las secuencias potenciadas en T2 e hipointensidad
en las secuencias potenciadas en T1 (figs. 2 y 3), afec-
tando tanto a la sustancia gris como a la sustancia blanca de
multiples segmentos de la médula?®>. Ademas, normalmente
podremos identificar las venas congestivas intradurales dila-
tadas y con trayecto serpiginoso, que apareceran en la
imagen por RM como vacios de sefal en las secuencias poten-
ciadas en T2, frecuentemente mas marcadas en localizacion
dorsal a la médula aunque también pueden verse ventrales
a la misma, por lo general abarcando mas de tres segmentos
vertebrales?. Un estudio reciente incluso sefala que puede
predecirse el lugar de la fistula con RM convencional en los
dos niveles vertebrales donde se encuentren los vacios de
sefal de los acimulos de vasos mas ingurgitados?, pero hay
que tener en cuenta que si hay un edema medular impor-
tante las venas pueden ser comprimidas por el efecto de
masa y no ser detectables. La falta de hiperintensidad de la
sefal en T2 en la médula en casos de FAVDM es rara, aunque
se han publicado casos'>%.

Es muy poco probable que, si no se identifican estas
caracteristicas mediante RM, la clinica que presente el
paciente se deba a una FAVDM.

Figura 3  Varon de 40 afos con lumbociatalgia izquierda de
varios meses que evolucion6 a paraparesia simétrica. A) Ima-
gen sagital potenciada en T2 de columna dorsolumbar en la que
se identifica un aumento de la intensidad de la sefal en la region
centromedular desde el nivel D9 hasta el cono medular (flecha
recta), y dorsales a él vacios de senal de aspecto tortuoso (fle-
cha curva), caracteristicas sugestivas de la presencia de una
fistula arteriovenosa dural medular que se confirmé mediante
angiografia medular. Acuhamiento anterior de cuerpo vertebral
D8 (asterisco) de aspecto antiguo. B) Imagen sagital potenciada
en T1 de columna dorsolumbar en la que se observa un marcado
ensanchamiento del cono medular (flecha).
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Figura 4 Varon de 40 afos con lumbalgia de varios meses
de evolucion, parestesias en ambas extremidades inferiores
y recientemente alteraciones en el control de los esfinte-
res. Reformateos coronales de secuencia FIESTA (Fast Imaging
Employing Steady State Acquisition) posteriores al cordon
medular sin administracion de contraste, donde se observa
el aspecto tortuoso de las venas congestivas (flechas) con un
largo trayecto caudo-craneal. Se sugirio el origen de la fistula
en el nivel D10 derecho, lo cual se comprobo posteriormente
mediante angiografia.

A pesar de que se ha descrito que no hay una clara
correlacion entre la localizacion y la extension de la
hiperseial en T2 con el grado de afectacion clinica que pre-
sentan los pacientes?”’, estudios recientes sugieren que a
mayor extension craneocaudal de las venas dilatadas intra-
tecales que drenan la FAVDM?® o del edema medular?®, mayor
sera el deterioro neurologico.

Si existe una fuerte sospecha clinica y la RM inicial sin
contraste no es concluyente, pueden utilizarse secuencias
mielograficas (con diferente nombre seglin el fabricante,
por ejemplo PC-FIESTA, 3D-CISS, 3D SPACE, etc.)?>*, que
estan fuertemente potenciadas en T2 y ayudan a visuali-
zar los vacios de sefal (fig. 4), pudiendo incluso localizar
el lugar de la fistula en un alto porcentaje de los casos.
Son secuencias volumétricas, con alta relacion senal-ruido,
buena resolucion espacial y no dependientes del gasto car-
diaco.

En caso de que se decida la administracion de contraste,
su presencia servira para visualizar el realce dentro del cor-
dén medular por rotura de la barrera hematomedular, asi
como para aumentar la visibilidad de los plexos venosos peri-
medulares y las venas con trayecto serpiginoso (fig. 5), que
podrian ser enmascaradas por artefactos de pulsacion o de
flujo en las secuencias T2 sagitales, o bien por la compresion
ocasionada por el edema medular.

Si con la RM convencional y las secuencias mielogra-
ficas no se consigue identificar el nivel de la fistula, la

Figura 5

Varén de 58 afios con paraparesia bilateral y alteraciones en el control de los esfinteres. A) Imagen sagital potenciada

en T2 en la que se aprecia una mielopatia con hiperintensidad de la sefal (flecha) por edema y ensanchamiento del cono medular.
By C) Imagenes axiales potenciadas en T2 a nivel del cono medular en las que se observa hiperintensidad de sefal con predominio
centromedular (flechas rectas). Pequeiios vacios de sefal perimedulares ocasionados por las venas congestivas (flecha curva). D)
Imagen sagital potenciada en T1 tras la administracion de gadolinio, en la que se delimita un tenue realce del cono medular (flecha
recta) con mejor visualizacion de las venas hipertensivas (flecha curva).
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Figura 6 Varon de 52 anos con parestesias en la extremidad inferior derecha y pérdida de fuerza de varios meses de evolucion, sin
clinica de esfinteres. Planos coronales de angio-RM en proyeccion de maxima intensidad (A) y con resolucion temporal de cinética
de contraste (TRICKS en inglés) (B). Se observan las venas congestivas y se identifica el origen de la fistula en el nivel D10 derecho,
lo que se confirmé posteriormente en la angiografia medular (C), en la que se aprecia una perfecta correlacion de la alteracion
vascular. La flecha sefiala el catéter por donde se introduce el contraste, situado en la arteria intercostal D10 derecha.

Figura 7

Reformateos coronal (A), coronal oblicuo (B) y axiales (C y D) de angio-RM en maxima intensidad de proyeccion del mismo

paciente de la figura 6, en los que se observa una vena de drenaje (flechas rectas) desde los vasos perimedulares dirigiéndose hacia
el punto fistuloso (flecha curva) situado en la rama dorsal de la arteria intercostal D10 derecha.

angiografia por RM (angio-RM) es una prueba de gran utilidad
(figs. 6 y 7). Debido a que el nivel segmentario de la hipe-
rintensidad en T2, el realce tras administrar contraste y el
ensanchamiento de la médula no son predictores del nivel
segmentario de la fistula, la angio-RM en ocasiones puede
conseguir determinar el lugar de la FAVDM**3":32 tradu-
ciéndose en una cateterizacion selectiva guiada hacia esa
localizacidon en la angiografia medular®*. Se han referido
unas tasas de éxito en la deteccion de FAVDM mediante
angio-RM mayores del 75%"32343 lo cual podria reducir

en torno al 50% la dosis de radiacion y la administracion de
contraste en las angiografias medulares confirmatorias, de
forma que la angio-RM no obvia su realizacion, pero si la
facilita.

Fundamentalmente hay dos tipos de técnicas de angio-RM
para tratar de definir y localizar las malformaciones vascu-
lares medulares: secuencias 3D de primer paso y secuencias
multifase de resolucion temporal. Las primeras consisten en
una primera adquisicion de una secuencia sin contraste y a
continuacion, tras comprobar el completo realce de la aorta
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descendente, de forma manual o automatica adquirir una
fase arterial y otra venosa de una secuencia tridimensional
rapida con codificacion de fase eliptica centrada, insertando
un retardo de 4 segundos para permitir una adecuada per-
fusion y el llenado de la fistula®’. Tras un posprocesado
con reformateo multiplanar se examinaran las imagenes en
maxima intensidad de proyeccion. Siguiendo a la arteria
intercostal o radiculomeningea es posible identificar el lugar
de la fistula como un segmento corto y borroso de realce que
conecta la vena radiculomedular con la arteria nutricia®,
pero debemos tener en cuenta que al ser una comunica-
cion microvascular en muchos casos no se podra observar y
habra que inferir su presencia, normalmente como un vacio
de sefal de escasos milimetros entre la arteria de derivacion
y la vena de drenaje. Las ventajas de estas secuencias son
su mayor resolucion espacial para identificar la fistula y que
permiten visualizar la arteria de Adamkievicz. Las desven-
tajas son que requieren mayor cantidad de contraste y un
posprocesado laborioso.

En segundo lugar, estan las técnicas de angio-RM mul-
tifase con alta resolucion temporal (con diferente nombre
segun el fabricante: TWIST, TRICKS, 4D-TRAK, etc.). Son
secuencias dinamicas con buena resolucion espacial que per-
miten evaluar la cinética del contraste en arterias y venas,
adquiriendo primero una secuencia sin contraste seguida de
varias con contraste durante un tiempo determinado, gene-
rando asi voliumenes con y sin sustraccion e imagenes en
maxima intensidad de proyeccion que pueden verse en modo
cine®. Se observa en tiempo real como discurre el bolo de
contraste para asi poder identificar la fistula, con hallazgos
similares a los descritos en las secuencias de paso Unico y
anadiendo la posibilidad de visualizar un llenado precoz de
la vena radicular de drenaje. Las ventajas son que necesitan
menor cantidad de contraste, no requieren un seguimiento
exacto del bolo y su posprocesado es mas sencillo. Sus des-
ventajas son que pueden no detectar patologia de muy bajo
flujo si no se da una resolucion temporal suficiente, y que
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no identifican la arteria de Adamkievicz debido a su menor
resolucion espacial, con el riesgo de que si la fistula irriga a
esta arteria existiria riesgo de compromiso vascular medu-
lar durante la terapia, siendo necesario localizarla en la
angiografia medular confirmatoria.

En un estudio muy reciente se concluye que ambas
modalidades de angio-RM son comparables para diagnos-
ticar y localizar las FAVDM, con un excelente acuerdo
interobservador?’.

En los pacientes en quienes no es posible realizar una RM
(claustrofébicos, con marcapasos y desfibriladores implan-
tables u otros dispositivos no compatibles con la RM) podria
hacerse una angiografia por tomografia computarizada®-,
buscando vasos perimedulares dilatados y tratando de loca-
lizar la fistula, con los inconvenientes de sus menores tasas
de deteccion, radiacion asociada y necesidad de contraste
yodado (con los consiguientes posibles problemas de alergia
y nefropatia inducida).

La angiografia selectiva medular es el método de refe-
rencia para confirmar las FAVDM*'%#!, Se realiza con
neuroleptoanalgesia o anestesia general segin el paciente,
y mediante técnica de Seldinger en abordaje femoral se
procede a un cateterismo selectivo arterial. Los hallaz-
gos tipicos en el angiograma de la médula de una FAVDM
son una rama de la arteria segmentaria dirigida medial-
mente hacia el sitio de entrada de la raiz nerviosa,
fistulizando con una vena radicular en el espesor de la
duramadre, pudiendo identificar el relleno temprano de
contraste de la vena radicular en fase arterial y la poste-
rior opacificacion por via retrograda de un plexo venoso
perimedular tortuoso y distendido’-'>*? (fig. 8) debido al
exceso de presion. La circulacién venosa se encuentra muy
enlentecida.

Si el angiograma se lleva a cabo en la fase venosa tar-
dia, la descompresion de las venas radiculares en el sistema
venoso epidural puede identificarse por lo general a cierta
distancia desde el nivel de la fistula?.

Varon de 55 afos con clinica de parestesias y debilidad en ambas extremidades inferiores asi como alteracion en el

control de esfinteres. A, B y C) Angiografias de sustraccion digital con cateterizacion de la arteria D10 derecha, apreciando la
arteria aferente (flechas rectas) que se dirige hacia el punto fistuloso y el relleno progresivo de las venas congestivas perimedulares

(flechas curvas) en fases cada vez mas tardias.
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Tratamiento

Hay dos opciones en el tratamiento de las FAVDM: terapia
endovascular y/o intervencion quirdrgica. La finalidad del
tratamiento es ocluir la zona de derivacion sanguinea ané-
mala (punto fistuloso), incluyendo la parte mas distal de la
arteria junto a la zona proximal de la vena de drenaje?’*3>%4,
Una oclusion arterial Unicamente proximal conduciria a una
mejoria transitoria de los sintomas, pero debido a la abun-
dante colateralizacion de la duramadre, la fistula tendria
tendencia a recurrir en los siguientes meses’.

Los estudios publicados coinciden en que los sintomas con
mayor probabilidad de mejora son los motores, con escaso
éxito en el resto de la sintomatologia (entumecimiento,
parestesias, dolor y problemas esfinterianos).

En las Ultimas décadas, las mejoras en la técnica
endovascular, los microcatéteres de acceso y los agentes
embolizantes han aumentado la capacidad de tratar defi-
nitivamente la mayoria de las FAVDM, traduciéndose en
estancias mas cortas en el hospital y un inicio mas temprano
de la rehabilitacion, con una morbilidad minima del proce-
dimiento. Ademas, en casos seleccionados podria realizarse
el diagndstico y el tratamiento en un mismo acto.

Los avances descritos han llevado a que en la mayoria
de instituciones se intente inicialmente la embolizacion por
via endovascular y se reserve la intervencion quirdrgica para
los casos refractarios o para aquellos que no pueden ser
embolizados?'**-#. Las cifras de éxito del tratamiento endo-
vascular van del 25% al 90%, aunque en los Ultimos anos se
refiere entre un 70% y un 90%**, con unas tasas de recurren-
cia actuales del 15% al 30%2"*>** dependiendo en parte del
agente embolizante y del uso de microcatéteres de rigidez
variable. El éxito de la técnica se cree que es dependiente
de la oclusion completa del punto fistuloso y de la vena
proximal de drenaje, lo cual requiere que el microcatéter
esté lo mas cerca posible de la comunicacion arteriovenosa,

debido a que si la embolizacion fuese demasiado proximal
permitiria el desarrollo de colaterales, con altos indices de
recidiva?’*.

La terapia endovascular no es posible en todos los
pacientes. Debe evitarse en caso de que la arteria que
alimenta la fistula irrigue a la arteria espinal anterior (la
embolizacion implicaria un alto riesgo de isquemia de la
médula espinal), asi como si las dificultades técnicas impi-
den la introduccion del microcatéter lo suficientemente
cerca de la fistula®*. En estos casos, por la persistencia
de la fistula después de la embolizacioén, seria necesaria la
cirugia**.

El tratamiento quirdrgico consiste en realizar una hemi-
laminectomia a nivel del pediculo vertebral donde se
encuentre la fistula, seguida de la apertura de la duramadre
y la localizacion de la vena de drenaje radicular, para proce-
der a su electrocoagulacion o bien a su ligadura® (fig. 9), con
el fin de interrumpir el flujo a través de la misma y con ello
la congestion venosa causante de la sintomatologia. Durante
el acto quirurgico se observa un cambio de coloracion en la
citada vena, modificando su tinte arterializado por otro mas
acorde con su condicion venosa. Se ha referido entre un 95%
y un 98% de éxito en el procedimiento’ .

Hay pocas complicaciones asociadas con la cirugia, siendo
las principales la potencial inestabilidad de la columna des-
pués de una laminectomia, la cual se intenta limitar con
abordajes cada vez menos invasivos, asi como el desarrollo
de un pseudomeningocele, cuyo riesgo puede ser minimi-
zado con un meticuloso cierre dural, del musculo y de la
piel.

La mayoria de las series quirtrgicas con al menos
12 meses de seguimiento demuestran una mejora o bien
una estabilizacion de los sintomas después del tratamiento;
no obstante, el estudio publicado con mayor nimero de
pacientes refiere un empeoramiento transitorio del 15% y
permanente del 6%*.

Figura 9 A-C) Fotografias intraoperatorias tras laminectomia y apertura de la duramadre en las que se observan las venas
congestivas perimedulares posteriores a la médula espinal y al neurocirujano localizando la vena de drenaje. D) Fotografia de
videoangiografia intraoperatoria con verde de indocianina, técnica mediante la cual puede confirmarse la oclusion del sitio de la
fistula en tiempo real. (Cortesia Dr. Lorente, Servicio de Neurocirugia del H.U. Miguel Servet, Zaragoza.).
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Figura 10  Varon de 55 afnos con dolor lumbar irradiado a la extremidad inferior izquierda y pérdida de fuerza en dicho miembro.
Ay B) Imagenes sagitales de secuencia potenciada en T2 (A) y en T1 tras la administracion de gadolinio (B), en las que se observan
un area de mielopatia dorsal (flecha recta) y prominentes vasos congestivos perimedulares con un largo trayecto posterior al cordon
medular. En el control realizado 3 meses después de la embolizacion (C), en la secuencia potenciada en T2 apenas se identifica
el area de mielopatia, y los vasos congestivos son aun visibles, pero mucho menos prominentes. La evolucion clinica del paciente
estaba siendo satisfactoria, con mejoria de la afectacion motora y del dolor.

Para el control tras el tratamiento se realizara
seguimiento clinico, de forma que si no hay un empeora-
miento de la sintomatologia ni recurrencia pueden realizarse
controles mediante RM*, pero si se sospecha recidiva o des-
arrollo de colaterales sera necesaria la angiografia medular.
Los hallazgos esperados tras la oclusion exitosa de la fistula
son una reduccion en el tamano de los vasos congestivos
perimedulares y una disminucién del ensanchamiento medu-
lar, asi como del realce tras la administracion de contraste??
(figs. 10 y 11). No obstante, hay que tener en cuenta
que la hiperintensidad medular en las secuencias potencia-
das en T2, el realce tras la administracion de contraste o
un ligero ensanchamiento medular pueden persistir incluso
meses después de un tratamiento exitoso, sin que esto tenga
correlacion con los resultados clinicos®®.

Pronéstico

Después de la oclusion completa de la fistula, la progre-
sion de la enfermedad puede detenerse en la mayoria de los
casos’'. El prondstico a largo plazo depende de una serie
de variables como el tiempo de evolucion®?, el grado de
afectacion, la situacion funcional previa del paciente y la
comorbilidad que presente, asi como la localizacion de la
fistula®>* (si asienta sobre la region dorsal baja, el pro-
nostico es mas favorable respecto a los otros segmentos
raquideos).

Los resultados clinicos tras el tratamiento son similares,
ya sea por via endovascular o mediante cirugia, pero el por-
centaje de recidivas es mayor si la técnica elegida es la
embolizacidn®®, aunque debe tenerse en cuenta que la tasa

Figura11  Vardn de 70 afios con intervencion quirurgica previa
de estenosis de canal que presentaba paresia de pierna dere-
cha y disestesias en la region del periné meses después de la
intervencion. En las imagenes sagitales de la secuencia de RM
potenciada en T2 antes (A) y después (B) del tratamiento endo-
vascular vemos como la extensa mielopatia del segmento dorsal
bajo ha mejorado de manera ostensible, con desaparicion de las
venas congestivas perimedulares en la RM de control realizada
3 meses tras la embolizacion.
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de éxitos con un Unico procedimiento endovascular es cada
vez mayor. Existe consenso en sefalar que la mejoria clinica
mas importante se produce en la afectacion motora y de
la marcha, en las cuales mejoran en torno a un 80% de los
pacientes’2"4648,545¢ " mientras que solo un tercio muestran
una mejora de sus alteraciones sensoriales. La impotencia
y las alteraciones de esfinteres rara vez son reversibles, y
el dolor puede persistir a pesar del tratamiento. En casos
raros de FAVDM con mucho tiempo de evolucion, los pacien-
tes pueden experimentar un empeoramiento a pesar de la
oclusion completa®. Aun asi, un deterioro de los sintomas
después de una mejoria inicial deberia aumentar la sos-
pecha de recanalizacion de la fistula o de una derivacion
secundaria.

Lo que es evidente es que la falta de tratamiento de-
semboca en un empeoramiento progresivo con una mayor
hipoxia y mas isquemia medular, con el consiguiente incre-
mento de la afectacion motora, sensitiva y de esfinteres®’.
La mayoria de los pacientes no tratados padeceran una dis-
capacidad grave dentro de los 3 afos de la aparicion de
debilidad en las piernas, y la mielopatia progresiva causada
por la hipertension venosa empeorara progresivamente, sin
posibilidad de mejoria sin tratamiento. Por todo ello, se con-
sidera a las FAVDM una afeccion poco frecuente, con un curso
progresivo, que deben ser tratadas de manera precoz.

Conclusiones

Las FAVDM representan un reto diagnostico debido a su baja
prevalencia y a unas manifestaciones clinicas no especifi-
cas. La RM es la herramienta fundamental para orientar el
cuadro, visualizando edema medular, vasos perimedulares
dilatados y realce en el cordon medular tras la administra-
cion de contraste. El diagndstico debe confirmarse mediante
angiografia medular, preferiblemente precedida de un estu-
dio selectivo con secuencias mielograficas o angio-RM para
tratar de determinar el nivel de la fistula.

La tendencia actual es elegir el tratamiento endovascu-
lar como primera opcion, reservando la cirugia para aquellos
casos en los que este no es posible o ha sido fallida la
embolizacion, aunque la eleccion del tratamiento debe ser
individualizada en cada caso. La afectacion es progresiva,
por lo que un diagndstico y un tratamiento precoces pueden
favorecer el pronostico de los pacientes con mejora o esta-
bilizacion de la afectacion motora y en menor medida del
dolor y la afectacion sensitiva, teniendo escasa repercusion
en el control de los esfinteres si este tipo de afectacion ha
llegado a producirse.

Responsabilidades éticas

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

Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que en
este articulo no aparecen datos de pacientes.

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

Autoria

Responsables de la integridad del estudio: JIG y RMG.
Concepcion del estudio: JIG y RMG.

Diseno del estudio: JIG y RMG.

Obtencion de los datos: JIG y RMG.

Analisis e interpretacion de los datos: JIG y RMG.
Tratamiento estadistico: no procede.

Busqueda bibliografica: JIG y RMG.

Redaccion del trabajo: JIG y RMG.

Revision critica del manuscrito con aportaciones inte-
lectualmente relevantes: JIG y RMG.

Aprobacion de la version final: JIG y RMG.

WONoUAWN=

_‘
e

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener ningln conflicto de intereses.

Agradecimientos

Al resto de los miembros de las secciones de neurorra-
diologia intervencionista (Dra. Barrena y Dr. Guelbenzu) y
diagndstica (Dras. Bernal, Cozar, Seral y Vela, Dr. Marin), asi
como al Dr. Mayayo, por su inestimable ayuda. Todos han par-
ticipado en el diagnostico o en el tratamiento de los casos
aqui presentados. A José Luis del Campo por sus magnificas
ilustraciones.

Bibliografia

1. Steinmetz MP, Chow MM, Krishnaney AA, Andrews-Hinders
D, Benzel EC, Masaryk TJ, et al. Outcome after the
treatment of spinal dural arteriovenous fistulae: a contempo-
rary single-institution series and meta-analysis. Neurosurgery.
2004;55:77-87.

2. Miyasaka K, Asano T, Ushikoshi S, Hida K, Koyanagi I. Vascular
anatomy of the spinal cord and classification of spinal arterio-
venous malformations. Interv Neuroradiol. 2000;6:195-8.

3. Patsalides A, Knopman J, Santillan A, Tsiouris AJ, Riina H,
Gobin YP. Endovascular treatment of spinal arteriovenous
lesions: beyond the dural fistula. AJNR Am J Neuroradiol.
2011;32:798-808.

4. Jellema K, Tijssen CC, van Gijn J. Spinal dural arteriovenous fis-
tulas: a congestive myelopathy that initially mimics a peripheral
nerve disorder. Brain. 2006;129:3150-64.

5. Foix C, Alajouanine T. La myelite necrotique subaigue. Rev Neu-
rol. 1926;46:1-42.

6. Marcus J, Schwarz J, Singh IP, Sigounas D, Knopman J, Gobin
YP, et al. Spinal dural arteriovenous fistulas: a review. Curr
Atheroscler Rep. 2013;15:335.

7. Krings T, Geibprasert S. Spinal dural arteriovenous fistulas. AJNR
Am J Neuroradiol. 2009;30:639-48.

8. Jellema K, Tijssen CC, Fijnheer R, De Groot PG, Koudstaal PJ,
Van Gijn J. Spinal dural arteriovenous fistulas are not associated
with prothrombotic factors. Stroke. 2004;35:2069-71.

9. Takai K, Komori T, Taniguchi M. Microvascular anatomy of spinal
dural arteriovenous fistulas: a microangiographic and histologi-
cal study of a meningeal artery, arteriovenous connection, and
vein, and their relationships with the dura mater. J Neurosurg
Spine. 2015;23:526-33.

10. Hurst R, Kenyon L, Lavi E, Raps E, Marcotte P. Spinal dural
arteriovenous fistula: the pathology of venous hypertensive
myelopathy. Neurology. 1995;45:1309-13.


http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0335

248 J. Iglesias Gordo, R. Martinez Garcia
11. Hassler W, Thron A, Grote EH. Hemodynamics of spinal dural 31. Mull M, Nijenhuis RJ, Backes WH, Krings T, Wilmink JT, Thron
arteriovenous fistulas. An intraoperative study. J Neurosurg. A. Value and limitations of contrast-enhanced MR angiography
1989;70:360-70. in spinal arteriovenous malformations and dural arteriovenous

12. Jeng Y, Chen DYT, Hsu HL, Huang YL, Chen CJ, Tseng YC. Spinal fistulas. AJNR Am J Neuroradiol. 2007;28:1249-58.
dural arteriovenous fistula: imaging features and its mimics. 32. Farb R, Kim J, Willinsky R, Montanera W, TerBrugge K,
Korean J Radiol. 2015;16:1119-31. Derbyshire J, et al. Fistula localization with a technique of first-

13. Muralidharan R, Saladino A, Lanzino G, Atkinson JL, Rabinstein pass gadolinium-enhanced MR angiography: initial experience.
AA. The clinical and radiological presentation of spinal dural Radiology. 2001;222:843-50.
arteriovenous fistula. Spine. 2011;36:E1641-7. 33. Condette-Auliac S, Boulin A, Roccatagliata L, Coskun O, Guieu

14. Thron A. Spinal dural arteriovenous fistulas. Radiologe. S, Guedin P, et al. MRI and MRA of spinal cord arteriovenous
2001;41:955-60. shunts. J Magn Reson Imaging. 2014;40:1253-66.

15. Jellema K, Tijssen CC, Sluzewski M, van Asbeck FWA, Kouds- 34, Lindenholz A, TerBrugge KG, van Dijk JMC, Farb RI. The accuracy
taal PJ, van Gijn J. Spinal dural arteriovenous fistulas - an and utility of contrast-enhanced MR angiography for localization
underdiagnosed disease. J Neurol. 2006;253:159-62. of spinal dural arteriovenous fistulas: the Toronto experience.

16. Geibprasert S, Pongpech S, Jiarakongmun P, Krings T. Cervi- Eur Radiol. 2014;24:2885-94.
cal spine dural arteriovenous fistula presenting with congestive 35. Vargas MI, Nguyen D, Viallon M, Kulcsar Z, Tessitore E, Rilliet B,
myelopathy of the conus. J Neurosurg Spine. 2009;11:427-31. et al. Dynamic MR angiography (MRA) of spinal vascular diseases

17. Krings T, Mull M, Reinges MHT, Thron A. Double spinal dural at 3T. Eur Radiol. 2010;20:2491-5.
arteriovenous fistulas: case report and review of the literature. 36. Saindane AM, Boddu SR, Tong FC, Dehkharghani S, Dion JE.
Neuroradiology. 2004;46:238-42. Contrast-enhanced time-resolved MRA for pre-angiographic

18. Krings T, Coenen V, Weinzierl M, Reinges M, Mull M, Thron evaluation of suspected spinal dural arterial venous fistulas. J
A, et al. Spinal dural arteriovenous fistula associated with a Neurointerv Surg. 2015;7:135-40.
spinal perimedullary fistula Case report. J Neurosurg Spine. 37. Mathur S, Bharatha A, Huynh TJ, Aviv RI, Symons SP. Com-
2006;4:241-5. parison of time-resolved and first-pass contrast-enhanced MR

19. Donghai W, Ning Y, Peng Z, Shuo X, Xueen L, Peng Z, et al. angiography in pretherapeutic evaluation of spinal dural arte-
The diagnosis of spinal dural arteriovenous fistulas. Spine. riovenous fistulas. AJNR Am J Neuroradiol. 2017;38:206-12.
2013;38:E546-53. 38. Aadland TD, Thielen KR, Kaufmann TJ, Morris JM, Lanzino G,

20. Kai Y, Hamada JI, Morioka M, Yano S, Mizuno T, Kuratsu JI. Arte- Kallmes DF, et al. 3D C-arm conebeam CT angiography as
riovenous fistulas at the cervicomedullary junction presenting an adjunct in the precise anatomic characterization of spinal
with subarachnoid hemorrhage: six case reports with special dural arteriovenous fistulas. AJNR Am J Neuroradiol. 2010;31:
reference to the angiographic pattern of venous drainage. AJNR 476-80.

Am J Neuroradiol. 2005;26:1949-54. 39. Lai PH, Weng MJ, Lee KW, Pan HB, Multidetector CT. angiography

21. van Dijk J, TerBrugge K, Willinsky A, Farb R, Wallace M. Multi- in diagnosing type | and type IVA spinal vascular malformations.
disciplinary management of spinal dural arteriovenous fistulas: AJNR Am J Neuroradiol. 2006;27:813-7.
clinical presentation and long-term follow-up in 49 patients. 40. Bertrand D, Douvrin F, Gerardin E, Clavier E, Proust F, Thiebot J.
Stroke. 2002;33:1578-83. Diagnosis of spinal dural arteriovenous fistula with multidetec-

22. Jellema K, Canta L, Tijssen C, van Rooij W, Koudstaal P, van tor row computed tomography: a case report. Neuroradiology.
Gijn J. Spinal dural arteriovenous fistulas: clinical features in 2004;46:851-4.

80 patients. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2003;74:1438-41. 41. Sanborn MR, Crowley RW, Uschold T, Park MS, Albuquerque FC,

23. Morris JM. Imaging of dural arteriovenous fistula. Radiol Clin Mcdougall CG. Spinal dural arteriovenous fistulas: how, when,
North Am. 2012;50:823-39. and why. Neurosurgery. 2014;61:6-11.

24. Saraf-Lavi E, Bowen BC, Quencer RM, Sklar EML, Holz A, Fal- 42. Suh DC, Kim HS, Baek H-J, Park JW, Kim KK, Rhim SC. Angioar-
cone S, et al. Detection of spinal dural arteriovenous fistulae chitecture of spinal dural arteriovenous fistula - evaluation with
with MR imaging and contrast-enhanced MR angiography: sensi- 3D rotational angiography. Neurointervention. 2012;7:10-6.
tivity, specificity, and prediction of vertebral level. AJNR Am J 43. Jellema K, Sluzewski M, van Rooij WJ, Tijssen CC, Beute
Neuroradiol. 2002;23:858-67. GN. Embolization of spinal dural arteriovenous fistulas: impor-

25. Yang HK, Lee JW, Jo SE, Jung C, Kwon OK, Lee E, et al. MRI fin- tance of occlusion of the draining vein. J Neurosurg Spine.
dings of spinal arteriovenous fistulas: focusing on localisation of 2005;2:580-3.
fistulas and differentiation between spinal dural and perimedu- 44. Sivakumar W, Zada G, Yashar P, Giannotta S, Teitelbaum G, Lar-
llary arteriovenous fistulas. Clin Radiol. 2016;71:381-8. sen D. Endovascular management of spinal dural arteriovenous

26. Gilbertson JR, Miller GM, Goldman MS, Marsh WR. Spinal dural fistulas. Neurosurg Focus. 2013;55:337-43.
arteriovenous fistulas: MR and myelographic findings. AJNR Am 45. Chaudhary N, Pandey AS, Gemmete JJ. Endovascular treatment
J Neuroradiol. 1995;16:2049-57. of adult spinal arteriovenous lesions. Neuroimaging Clin N Am.

27. Muralidharan R, Saladino A, Lanzino G, Atkinson JL, Rabinstein 2013;23:729-47.

AA. The clinical and radiological presentation of spinal dural 46. Qi X, Lv L, Han K, Xu Z, Mei Q, Chen H, et al. Analysis of
arteriovenous fistula. Spine. 2011;36:E1641-7. the embolization spinal dural arteriovenous fistula and surgi-

28. Hetts SW, Moftakhar P, English JD, Dowd CF, Higashida RT, Law- cal treatments on 52 cases of the patients. Int J Clin Exp Med.
ton MT, et al. Spinal dural arteriovenous fistulas and intrathecal 2014;7:3062-71.
venous drainage: correlation between digital subtraction angio- 47. Tsuruta W, Matsumaru Y, Miyachi S, Sakai N. Endovascular treat-
graphy, magnetic resonance imaging, and clinical findings. J ment of spinal vascular lesion in Japan: Japanese Registry of
Neurosurg Spine. 2012;16:433-40. Neuroendovascular Therapy (JR-NET) and JR-NET2. Neurol Med

29. Yen PPW, Ritchie KC, Shankar JJS. Spinal dural arteriovenous Chir. 2014;54:72-8.
fistula: correlation between radiological and clinical findings. J 48. Saladino A, Atkinson JLD, Rabinstein AA, Piepgras DG, Marsh
Neurosurg Spine. 2014;21:837-42. WR, Krauss WE, et al. Surgical treatment of spinal dural

30. Kannath SK, Alampath P, Rajan JE, Thomas B, Sarma PS, Raman arteriovenous fistulae: a consecutive series of 154 patients.
KT. Utility of 3 D SPACE T2-weighted volumetric sequence in the Neurosurgery. 2010;67:1350-7.
localization of spinal dural arteriovenous fistula. J Neurosurg 49. Bae Park S, Hee Han M, Jahng T-A, Ju Kwon B, Kee Chung

Spine. 2016;25:1-8.

C. Spinal dural arteriovenous fistulas: clinical experience with


http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0475
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0525
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530

Fistulas arteriovenosas durales medulares

249

50.

51.

52.

53.

endovascular treatment as a primary therapeutic modality. J
Korean Neurosurg Soc. 2008;44:364-9.

Kaufmann TJ, Morris JM, Saladino A, Mandrekar JN, Lanzino
G. Magnetic resonance imaging findings in treated spinal dural
arteriovenous fistulas: lack of correlation with clinical outco-
mes. J Neurosurg Spine. 2011;14:548-54.

Aghakhani N, Parker F, David P, Lasjaunias P, Tadie M. Curable
cause of paraplegia: spinal dural arteriovenous fistulae. Stroke.
2008;39:2756-9.

Ofran Y, Yovchev |, Hiller N, Cohen J, Rubin SA, Schwartz I,
et al. Correlation between time to diagnosis and rehabilitation
outcomes in patients with spinal dural arteriovenous fistula. J
Spinal Cord Med. 2013;36:200-6.

Cenzato M, Versari P, Righi C, Simionato F, Casali C, Giova-
nelli M, et al. Spinal dural arteriovenous fistulae: analysis of
outcome in relation to pretreatment indicators. Neurosurgery.
2004;55:815-23.

54.

55.

56.

57.

Cenzato M, Debernardi A, Stefini R, D’Aliberti G, Piparo M, Tala-
monti G, et al. Spinal dural arteriovenous fistulas: outcome and
prognostic factors. Neurosurg Focus. 2012;32:E11.

Bakker NA, Uyttenboogaart M, Luijckx GJ, Eshghi OS,
Mazuri A, Metzemaekers JDM, et al. Recurrence rates after
surgical or endovascular treatment of spinal dural arte-
riovenous fistulas: a meta-analysis. Neurosurgery. 2015;77:
137-44.

Gemmete J, Chaudhary N, Elias AE, Toma AK, Pandey AS, Parker
RA, et al. Spinal dural arteriovenous fistulas: clinical expe-
rience with endovascular treatment as a primary therapy at 2
academic referral centers. AJNR Am J Neuroradiol. 2013;34:
1974-9.

da Costa A, Dehdashti A, TerBrugge K. Overview of the current
role of endovascular and surgical treatment in spinal dural arte-
riovenous fistulas. Neurosurg Focus. 2009;26:1-5.


http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0530
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0535
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0540
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0545
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0550
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0555
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0560
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0565
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570
http://refhub.elsevier.com/S0033-8338(17)30151-0/sbref0570

	Fístulas arteriovenosas durales medulares: las malformaciones vasculares más frecuentes de la médula espinal
	Introducción
	Clasificación
	Historia
	Etiología
	Fisiopatología
	Epidemiología
	Clínica
	Diagnóstico
	Tratamiento
	Pronóstico
	Conclusiones
	Responsabilidades éticas
	Protección de personas y animales
	Confidencialidad de los datos
	Derecho a la privacidad y consentimiento informado

	Autoría
	Conflicto de intereses
	Agradecimientos
	Bibliografía


