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Febrero de 2020: Enfermedad COVID-19

Coronavirus 2 del Sindrome respiratorio Agudo SeveroSARS-CoV-2

Oganizacion
Mundial de la Salud
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India

Brasil

Reino Unido

Rusia

Europa

Espaia*

Diagnosticados

108.983.494

27.645.040

10.916.585

9.834.513

4.045.924

4.040.505

35.056.835

3.086.286

Datos actualizados a 15 de febrero (18.30 hora peninsular espafiola)

Muertos

2.403.203

485.375

155.732

235.245

117.3590

79.210

796.985

65.449
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3 Beta coronavirus de los al menos 6 que infectan humanos: SARS, MERS y SARS-CoV-2

Virus RNA monocatenario con envoltura postiva con 4 proteinas estructurales claves: S, M, E y N.

Membrane
protein (M)

RNA
Spike
protein (S)
Nucleocapsid

protein (N)

Envelope
protein (E)

Zakeri A, Jadhav AP, Sullenger BA, et al. J Neurolntervent Surg 2021;13:202-206.
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PERIODO DE INCUBACION
5,2 dias

SINTOMAS INICIALES
Tos, fiebre, mialgias, cefalea, disnea, odinofagia, diarrea, nauseas/vomitos, anosmia, ageusia

COMPLICACIONES
Sindrome distrés respiratorio agudo.
C. cardiacas: arritmias, cardiomiopatia, shock.
C. tromboembodlicas: TEP, ictus.
C. neuroldgicas: Encefalopatia, ictus, ataxia, déficits motores/sensitivos, epilepsia.
C. inflamatorias: fiebre persistente, elevacion de marcadores inflamatorios (Dimero D, Ferritina) y citoquinas proinflamatorias.
Guillain-Barré. Sind. inflamatorio multisistémico.
Infecciones secundarias.

SECUELAS
Fatiga, disnea, dolor toracico, tos, déficits cognitivos, insuficiencia respiratoria, secuelas cardiacas



XVI CURSO NACIONAL DE |, ('
NEURORRADIOLOGIA  22-26 febrero 2021 8 S.E.N.R

. Sociedad Espafiola
Neurorradiologia en la Patologia Vascular Cerebral EDICIONVIRTUAL

de Neurorradiologia




XVI CURSO NACIONAL DE (
NEURORRADIOLOGIA  22-26 febrero 2021 ) S E.N.R

ciedad Espafola

Neurorradiologia en la Patologia Vascular Cerebral EDICIONVIRTUAL de Nourorradiologia
° o




XVII CURSO NACIONAL DE | ('
NEURORRADIOLOGIA  22-26 febrero 2021 8 S.E.N.R

. Sociedad Espafola
Neurorradiologia en la Patologia Vascular Cerebral EDICIONVIRTUAL

de Neurorradiologia

TAC 1
Sala13




XVI CURSO NACIONAL DE |, ('
NEURORRADIOLOGIA  22-26 febrero 2021 8 S.E.N.R

. Sociedad Espafiola
Neurorradiologia en la Patologia Vascular Cerebral EDICIONVIRTUAL de Neurorradiologia
. . S




CURSO NACIONAL DE
XVII NEURORRADIOLOGIA 22-26 febrero 2021 Q S . E . N . R

. Sociedad Espanola
Neurorradiologia en la Patologia Vascular Cerebral EDICIONVIRTUAL de Neurorradiologia
. . o

SINTOMATOLOGIA NEUROLOGICA

Alteracion del estado mental
Mareo
Cefalea
Anosmia
Eventos cerebrovasculares agudos
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214 pacientes
16/1-19/2 de 2020

36% sintomas neurologicos

Mareos (16,8%)
Cefalea (13,1%)
Ageusia (5,6%)
Anosmia (5,1%)

Alteraciones del SNC mas frecuentes en infecciones COVID-19 severas (45,5% vs 20,2% p=0.02)
Enfermedad cerebrovascular aguda (5,7% vs 0,8% p=.03)
Alteracion de la consciencia (14,8% vs 2,4% p<.001)

La mayoria en estadios iniciales de la enfermedad y sin los sintomas tipicos (fiebre, tos, diarrea...)

Mao L, Jin H, Wang M, et al. Neurologic Manifestations of Hospitalized Patients With Coronavirus Disease 2019 in Wuhan, China.

JAMA Neurology. 2020 Jun;77(6):683-690. DOI: 10.1001/jamaneurol.2020.1127.
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RIESGO DE EVENTOS CEREBROVASCULARES AGUDOS

5,7% de los estudiados con neuroimagen (1,3% del total)
Mao L, Jin H, Wang M, et al. Neurologic Manifestations of Hospitalized Patients With Coronavirus Disease 2019
in Wuhan, China. JAMA Neurology. 2020 Jun;77(6):683-690. DOI: 10.1001/jamaneurol.2020.1127.

5%
Li Y, Li M, Wang M, et al. Acute cerebrovascular disease following COVID-19: a single center, retrospective,
observational study. Stroke Vasc Neurol 2020;382:e60
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Histologia post-mortem
Trombosis macro y microvascular en arteriolas, capilares y vénulas

SARS-CoV-2 provoca, ademas de una infeccion respiratoria, una enfermedad vascular
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COVID-19 y TROMBOSIS
Tasa de trombosis arterial 2,8-3,8%

Activacion del sistema inmune en respuesta al virus — Inmunotrombosis
Interaccidon entre la activacion de Factor Tisular intravascular, células inmunes innatas, plaquetas, células endoteliales,
liberando trampas extracelulares de neutrofilos (NETs- malla de ADN que encierra histonas y proteinas antimicrobianas,
liberadas por los neutrdfilos al espacio extracelular) que pueden activar la via de contacto de la coagulacidn.

Este concepto es la piedra angular de la principal hipdtesis que subyace a la coagulopatia asociada a COVID-19 (CAC)

Mackman N, Antoniak S, Wolberg AS, et al. Coagulation abnormalities and thrombosis in patients infected with SARS-CoV-2 and other pandemic viruses.
Arterioscler Thromb Vasc Biol 2020;40:ATVBAHA120314514.

Becker RC. COVID-19 update: Covid-19-associated coagulopathy. J Thromb Thrombolysis 2020;50:54—67.

Zakeri A, Jadhav AP, Sullenger BA, et al. J Neurolntervent Surg 2021;13:202-206.
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Respuesta hiperinflamatoria que provoca una tormenta de Citoquinas, con niveles elevados de IL6 y ProtCReact.
IL6 induce Factor Tisular en las células mononucleares, activa las células endoteliales, la produccién de fibrindgeno, la
activacion plaquetaria y la agregacion.

El Factor tisular induce la via extrinseca de la coagulacion, formando coagulos de fibrina y activando las plaquetas.

La activacion de plaquetas induce la expresion de receptores de adherencia y la liberacion de quimiocinas que promueven
el reclutamiento de células inmunes innatas.

El dafho endotelial se produce por efectos citotdxicos directos sobre la célula endotelial y por endotelialitis. Esto activa la

activacion del Factor tisular en las células endoteliales, produccidon excesiva de trombina, inhibicion de mecanismos

fibrinoliticos y activacion de vias del complemento.

McGonagle D, O’Donnell JS, Sharif K, et al. Immune mechanisms of pulmonary intravascular coagulopathy in COVID-19 pneumonia. Lancet Rheumatol 2020;2:e437-45.
Varga Z, Flammer AJ, Steiger P, et al. Endothelial cell infection and endotheliitis in COVID-19. Lancet 2020;395:1417-8.
Ackermann M, Verleden SE, Kuehnel M, Haverich A, Welte T, Laenger F, et al. Pulmonary Vascular Endothelialitis, Thrombosis, and Angiogenesis in Covid-19. N Engl J Med. Massachusetts

Medical Society; 2020 Jul 9;383(2):120-8.
Zakeri A, Jadhav AP, Sullenger BA, et al. J Neurolntervent Surg 2021;13:202-206.
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Factores VIl y vW elevados x2-4.
Los NETs (trampas extracelulares de neutréfilos) inducen una respuesta procoagulante significativa y desempenan un papel
fundamental en el inicio y propagacién de la formacién de trombos arteriales y venosos

Becker RC. COVID-19 update: Covid-19-associated coagulopathy. J Thromb Thrombolysis 2020;50:54—67.
Léonard-Lorant |, Delabranche X, Séverac F, et al. Acute pulmonary embolism in patients with COVID-19 at CT angiography and relationship to D-dimer levels. Radiology 2020;296:E189-91.
Zakeri A, Jadhav AP, Sullenger BA, et al. J Neurolntervent Surg 2021;13:202-206.
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COMPLICACIONES NEUROVASCULARES POR COVID-19

Infartos multifocales
Oclusiones arteriales multiples
Trombos intraluminales
Hemorragias
Pres-like

Franceschi AM, Arora R, Wilson R, Giliberto L, Libman RB, Castillo M. Neurovascular Complications in COVID-19 Infection: Case Series.

AJNR Am J Neuroradiol. 2020 Jun 11;1-9.
Franceschi AM, Ahmed O, Giliberto L, Castillo M. Hemorrhagic Posterior Reversible Encephalopathy Syndrome as a Manifestation of COVID-19 Infection. AJNR

Am J Neuroradiol. American Journal of Neuroradiology; 2020.
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Dra. Utrilla, Dr. Barrios. Neurorradiologia, Hospital Universitario La Paz
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ICTUS y COVID-19

Tormenta de citoquinas
Activacion del sistema inmune
Embolismos provocados por arritmias nuevas o pre-exixtentes
Isquemia inducida por hipoxia secundaria a enfermedad pulmonar severa
Miocroangiopatia trombdtica
Endoteliopatia
Activacion de la coagulacién multifactorial

Zakeri A, Jadhav AP, Sullenger BA, et al. J Neurolntervent Surg 2021;13:202-206.
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Dimero-D

Elevado en pacientes COVID-19+ con ictus isquémico.
Sugiere activacion de la coagulacion y del sistema inmune.
Elevado en pacientes con enfermedad severa mas que en leve.

Entre los pacientes COVID-19 positivos en Nueva York que presentaban LVO, mas del
90% tenian niveles elevados de Dimero-D y el 42% sin sintomas respiratorios tipicos.

Majidi S, Fifi JT, Ladner TR, et al. Emergent large vessel occlusion stroke during New York City’s COVID-19 outbreak: clinical characteristics and paraclinical

findings. Stroke 2020;51:2656—63.

Zakeri A, Jadhav AP, Sullenger BA, et al. J Neurolntervent Surg 2021;13:202-206.
Violi F, Pastori D, Cangemi R, et al. Hypercoagulation and antithrombotic treatment in coronavirus 2019: a new challenge. Thromb Haemost 2020;120:949-56.
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Tomenta de citoquinas. Elevacion de IL6 y PCR

Asociado a aumento de riesgo de ictus e isquemia cardiaca
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CONCURRENT CEREBRAL, SPLENIC, AND RENAL INFARCTS IN A PATIENT WITH COVID-19 INFECTION. Rigual R et al. Ahead of print
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1/marzo - 19/abril de 2020
1683 pacientes ingresados COVID-19
1,4% Enfermedad Cerebrovascular (26% de todos los pacientes que ingresaron con ECV)
Aumento de ingresos por ECV 53,4 vs 43,8/mes.
Aumento de trombectomias 8,4 vs 5,8/mes
lgual numero de activaciones del Cédigo Ictus (33 vs 33)
Menor ingreso por infarto lacunar (5,3 % vs 13%)

66,8% anos / 78,3% varones
82,6% neumonia bilateral intersticial concurrente
Tiempo medio sintomas-ictus 5 dias
47,8% sin sintomas previos COVID-19

73,9% mRS 4-6
34,8% mortalidad

Hernandez-Fernandez F, Sandoval Valencia H, Barbella-Aponte RA, Collado-Jiménez R, Ayo-Martin O, Barrena C, et al.
Cerebrovascular disease in patients with COVID-19: neuroimaging, histological and clinical description. Brain. 2020 Oct 1;143(10):3089-103.
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73,9% Ictus isquémico
NIHSS 16
53% origen indeterminado
23,5% fibrinolisis iv~ 29,4% trombectomia
mRS 4-6 64,7% Mortalidad 35,3%
634 min media Sintomas - Neurdlogo

Hernandez-Fernandez F, Sandoval Valencia H, Barbella-Aponte RA, Collado-Jiménez R, Ayo-Martin O, Barrena C, et al.
Cerebrovascular disease in patients with COVID-19: neuroimaging, histological and clinical description. Brain. 2020 Oct 1;143(10):3089-103.
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Nordictus

30 diciembre 2019 — (14 marzo) — 3 mayo 2020
2737 ingresos por ictus
Disminucidén en media de ingresos semanales (124 vs 173)
Aumento de mortalidad hospitalaria (9,9% vs 6,5%)
Sin diferencias significativas en IVT y EVT

Meza HT, Lambea Gil A, Saldafia AS, Martinez-Zabaleta M, Juez P de LR, Martinez EL-C, et al. Impact of COVID-19 outbreak on ischemic stroke
admissions and in-hospital mortality in North-West Spain. Int J Stroke. 2020 Jun 26;15(7):755-62.
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Europa (34 Unidades de Ictus)

1 marzo 2020 — 5 mayo 2020
93 trombectomias mecanicas COVID-19 (de 855)
NIHSS 17, ASPECTS 8
TICI 2b-3: 79,6%
Mortalidad 30 dias 29%

Cagnazzo F, Piotin M, Escalard S, Maier B, Ribd M, Requena M, et al. European Multicenter Study of ET-COVID-19. Stroke. 2021 Jan;52(1):31-9.
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USA (STAR — 12 Hospitales)

enero 2017 — (febrero 2020) —mayo 2020
235 trombectomias mecanicas COVID-19 — 1848 pre-COVID
Intervenciones mas largas (44 vs 38 min)
Hospitalizaciones mas largas (6 vs 4 dias)
Mortalidad hospitalaria mayor (18,7% vs 11%)

Al Kasab S, Almallouhi E, Alawieh A, et al. J Neurolntervent Surg Epub ahead of print:
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MADRID

25 febrero 2020 — 25 abril 2020
550 ingresos por ictus:

73,9% isquémico / 14,1% hemorragico / 10,8% AIT / 0,7% HSA / 0,5% Trombosis venosa
Disminucién en ingresos (12%), con diminucidon de traslados en ambulancia y secundarios
19,1% COVID-19 confirmados + 3,5% sospecha
Sin diferencias significativas en la tasa de tratamiento (45% no-COVID, 35% COVID, 40%
sospecha)

Aumento del tiempo puerta puncion (110 vs 80)

Peor prondstico en pacientes COVID o con sospecha (OR 2,05 s 3,56)

Fuentes B, Alonso de Lecifiana M, Garcia-Madrona S, Diaz-Otero F, Aguirre C, Calleja P, et al. Stroke Acute Management and Outcomes During
the COVID-19 Outbreak: A Cohort Study From the Madrid Stroke Network. Stroke. 2021 Jan;52(2):552-62.
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27676 pacientes

Basealine characteristics

Mean age (£SD), y* 68.8415.1 B4.4£20.3 71.0414.9
Age <35 y* 2 (1.8} 1488 (19.6%) 6 (3.0%)
Age 35-54 y*+ 17 {16.50) 2108 (27.7%) 17 (8.5%)
Age 55=70 y 32 (31.1%) 2188 (268.8%) 57 (28.60%)
Age =70 y* 52 (50.5%) 1825 (24.00) 118 (58.8%)
Men 48 (44.7%) 3575 (47.0%) 110 (55.3%)
White, non-Hispanict 37 (35.9%) 2090 (30.1%) 112 (5630}
Black*t 48 (44.75%) 2374 (31.29%) 39 (19.6%)
Aszian or Pacific lslander 2 (1.6%) 108 (2.608) 3 (1.5%)
American ndian or Alaska Mative 1 (1.0%) 95 (1.3%) 2 (1.0%)
Hispanice® & (5.8 1570 {20, 23 (11.6%)
Hypertension® 87 (84.5%) 3662 (48.2%) 165 (82.004)
Diabetes* 58 (56,35 2965 (3020 103 (51.80)
Nicotine dependence 11 (10.7%) 39 (19.6%)
Hyperlipidemis® 78 {75.79%) 2535 (33.300) 142 (71.40)
Atrial fibrillation® | 9% (28.9%) 768 {10.10) | 72 (36.9204)

Congestive haart failure®

IEM- Eﬂﬂ%! Se0 (1274 !l 72 {36.20h)

Qureshi Al, Baskett WI, Huang W, Shyu D, Myers D, Raju M, et al. Acute Ischemic Stroke and COVID-19. Stroke. 2021 Feb 4;77:1366-8.
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In-hoepital events

Mean length of hospitalization (5D}, d

| 10t8

716

a7

Carabral edama®

I 4 (3.9%} 27 (0.4%) l 5 {2.5%)

Pnewmonia 58 (56.3%) 3424 (45.0%) 108 (54.8%)
Deep venous theambogis 7 (6.8%) 284 (3.7%) 22 (11.1%)
Pukmonary embokism 4 (3.9%) 173 (2.3%) 5 (2.5%)
Intubation/meachanical ventilation 7 (5.8%) 265 (3.500) 25 (12.650)
Urinary tract infection 29 (28.20) 1340 (17.7%) 50 (20.7%)
Acite kidney injury® [s2some) | 1737 (228%) | 85 477
Hepatic falura® I 4 (3.0%) o {1.2%) I G {3.0%)
Cardiac arrast 4 ({3.8%) 117 {1.5%) 10 [5.00%)
Acute myocardial nfarction® 11 (10.75%) 347 (4.8%) 36 (18.1%)
Intracerabral hamorrhage® 2 {1.9%) 0 (00} G {3.0%)
Syeternic inflarmmatory response syndrome | 2 (1.9%) 113 (1.50%) 4 {2.0%)
Sepiic shock A7 (35.0%) 1338 (178%:) 81 (40.75%)
Respiratery failure® B4 (52.4%) 2249 (29.6%) g8 (40.80)

Qureshi Al, Baskett WI, Huang W, Shyu D, Myers D, Raju M, et al. Acute Ischemic Stroke and COVID-19. Stroke. 2021 Feb 4;77:1366-8.
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Incidencia 1,3% de ictus isquémico agudo en pacientes COVID-19
1% en pacientes no-COVID-19

Ictus en COVID-19+ mas frecuente si factores de riesgo cardiovascular previos = no-COVID-19

Discharge home* 19 (18.5%%) 4939 (64.9%) 60 (30.20h)
Discharge to destination other than home*t 64 (62.1%) 2215 (29.1%0) 06 (48.2%)
In-hospital death*t 20 (19.4%) 474 (6.2%) 43 (21.6%)

Mayor frecuencia de fallo multiorganico en pacientes COVID-19
Tasas relativamente bajas de trombdlisis intravenosa y trombectomia mecanica
Retrasos en el diagndstico vy flujos por los protocolos COVID

Qureshi Al, Baskett WI, Huang W, Shyu D, Myers D, Raju M, et al. Acute Ischemic Stroke and COVID-19. Stroke. 2021 Feb 4;77:1366-8.
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3 hospitales en el Bronx (NY)
1 marzo — 17 abril vs 1 enero - 17 febrero

179 ictus. 80 trombectomias (36 en pandemia)

ASPECTS 7vs 9
Tiempo en llegar al hospital (min) 361 vs 152
Trombolisis iv 22% vs 43%
Trombectomia mecanica 33% vs 61%

Altschul DJ, Haranhalli N, Esenwa C, Unda SR, Garza Ramos R de L, Dardick J, et al. The Impact of COVID-19 on Emergent Large-Vessel Occlusion: Delayed
Presentation Confirmed by ASPECTS. AJNR Am J Neuroradiol. 2020 Dec 11;41(12):2271-3.
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Prospectivo 45 dias comparado con mismo periodo en 2019 (15 febrero — 30 marzo) SR T
1513 pacientes en 32 Hospitales e o

Disminucion del 21% de Trombectomias mecanicas g
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Kerleroux B, Fabacher T, Bricout N, Moise M, Testud B, Vingadassalom S, et al. Mechanical Thrombectomy for Acute Ischemic Stroke Amid the COVID-19
Outbreak. Stroke. 2020 Jul;51(7):2012-7.
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Ictus & COVID19

MADRID
Reorganizacion 7 Centros de Trombectomia

mecanica
823 trombectomias (872 en 2019, 750 en 2018)
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HOSPITAL UNIVERSITARIO LA PAZ

13 Trombectomias mecanicas
70 anos
NIHSS 20
3 despertar
P-R 30min.
TICI 2b-3: 12/13

mRS alta 0-2 38%
Mortalidad 38%

Clinica — Puncion: 261 min
12 Ola: 289 min
320la: 204 min
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Clinica 15:15h
Puncién 19:39h
TICI 2C 20:36h
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No sabemos cuantos pacientes que habrian sido ingresados antes de la pandemia pero que, en cambio, fueron enviados
a casa tuvieron cambios neuroldgicos como resultado del virus.

No sabemos cudntos pacientes con sintomas leves de COVID-19 tienen cambios en los estudios de imagen.
No sabemos cuantos pacientes asintomaticos con COVID-19 tendrian cambios en los estudios de imagenes.
No sabemos si algunos de los hallazgos de imagenes que estamos viendo, microhemorragias, por ejemplo, estan
relacionados con su enfermedad critica multisistémica (sindrome de unidad de cuidados intensivos) o son exclusivos de

los pacientes con COVID-19.

No conocemos la historia natural de los hallazgos de imagen y cdmo pueden relacionarse con el curso clinico del
paciente.

Los hallazgos neurolégicos y de neuroimagen en pacientes con “COVID prolongado” o pacientes que se han recuperado
de la enfermedad pero aun tienen las secuelas.

Nicholson P, Krings T. Time for a “Second Wave” of COVID-19 Data. AJNR Am J Neuroradiol. February 2021, 42 (2) 262-263.
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