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  Lancement du Programme en             
génomique clinique de McGill 

 
L’Hôpital général juif (HGJ) est à l’origine du lancement 
du Programme de génomique clinique de l’Université 
McGill (McG), un projet de recherche multifacettes 
pouvant permettre d’améliorer les soins à la clientèle 
par l’utilisation de la médecine et de la science basées 
sur la génomique dans la lutte contre un large éventail 
de maladies courantes et rares. 
 
Le programme McG vise à recueillir des échantillons 
d’ADN provenant de patients de l’HGJ, puis à les       
analyser et à utiliser les données génétiques pour aider 
à améliorer la capacité des médecins à diagnostiquer   
la cause de la maladie d’un patient, à évaluer plus    
précisément son risque de développer une maladie     
en particulier et à prédire la probabilité d’une réponse 
positive à un traitement sous ordonnance. La techno-
logie génomique sera appliquée à différentes maladies, 
comme les maladies cardiaques, le cancer du sein et    
le diabète de type 2, qui représentent les principales 
causes de mortalité et qui nécessitent des soins       
complexes ou chroniques au Québec et au Canada. 
 
Par ailleurs, on s’attend à ce que l’utilisation de      
l’intelligence artificielle et des technologies liées aux 
mégadonnées contribue à mieux comprendre les 
causes génétiques des maladies, déterminer le risque 
de développer une maladie et accélérer la découverte 
de nouveaux médicaments.   
 
« Le programme de recherche en génomique McG         
a pour but de bâtir l’infrastructure permettant de    
soutenir les services hospitaliers de génomique clinique 
à Montréal en commençant par l’HGJ et le système 
hospitalier plus vaste affilié à l’Université McGill. En    
fin de compte, nous espérons qu’il permettra de       
personnaliser les soins offerts pour des maladies      
courantes et rares », explique le Dr Brent Richards, 
chercheur principal au programme McG. « Découvrir 
les fondements génétiques de la maladie nous donnera 

la possibilité d’identifier de nouvelles voies pour la mise 
au point de médicaments qui cibleront directement les 
risques de maladie et nous permettront d’obtenir de 
meilleurs résultats pour les patients. » 
 
À l’avenir, nous souhaitons pouvoir demander le      
consentement de tous les patients à fournir des    
échantillons d’ADN pour le « profilage génomique » 
lorsqu’ils cherchent à obtenir un traitement à l’HGJ et à 
travers notre CIUSSS. En amassant une grande quantité 
de  données sur l’ADN, les chercheurs seront en mesure 
d’identifier les schémas dans le génome et isoler et 
analyser les variations pour déterminer si elles sont 
responsables de l’évolution de la maladie. L’analyse    
du génome d’une personne peut contribuer à diminuer 
le nombre d’essais et erreurs visant à déterminer quels 
médicaments et quelles interventions sont les plus  
susceptibles d’améliorer l’efficacité clinique et le      
rapport coût-efficacité, ainsi que de diminuer les effets 
secondaires. 
 
Le but de l’étude de recherche de deux ans, qui devrait 
commencer à l’automne, est de démontrer que le    
profilage génomique aura un impact direct sur les soins 
cliniques et le programme McG vise à faire en sorte  
que l’Université McGill, le Québec et le Canada dans  
son ensemble deviennent le chef de file mondial dans  
la médecine fondée sur la génomique.  
 
Pour de plus amples renseignements, communiquez 
avec : info@mcgillclingen.ca ou rendez-vous au 
mcgillclingen.ca. 

« La génomique clinique est l’avenir de notre    
établissement. » 
- Dr Lawrence Rosenberg 
Président directeur général du CIUSSS du Centre-
Ouest-de-l’Île-de-Montréal 

mailto:info@mcgillclingen.ca
https://mcgillclingen.ca/fr/
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                          Résultats pour les subventions de   
projet des IRSC 

 
Douze subventions de projet des IRSC ont reçu par des     
chercheurs de l’Institut Lady Davis :  

 Jonathan Afilalo — (428 400 $) pour déterminer si une 
évaluation et une intervention gériatriques, en plus     
des soins cardiaques courants, peuvent permettre de 
diminuer les taux de réhospitalisation et améliorer la 
qualité de vie des personnes âgées fragiles récemment 
hospitalisées pour insuffisance cardiaque. 

 Mark Eisenberg — (114 750 $) pour effectuer une     
synthèse des connaissances sur les interventions et les 
règlements portant sur la prévention de l’utilisation de  
la cigarette électronique chez les jeunes et les stratégies 
associées de réduction des préjudices.  

 Alexander Thiel — (579 105 $) pour l’utilisation du pre-
mier radiotraceur de la kinase du récepteur de la tropo-
myosine (TrkB/C), un marqueur de diagnostic potentiel 
dans la maladie d’Alzheimer et pour les processus de 
rétablissement liés à la plasticité après un AVC, chez un 
groupe témoin composé de personnes en santé de diffé-
rents âges, afin de schématiser la concentration de TrkB/
C avec la tomographie par émission de positons (TEP).  

 Kristian Filion — (191 250 $) pour élaborer un plan de 
contrôle personnalisé de la pression artérielle visant à 
éviter la survenue d’événements cardiovasculaires    
indésirables majeurs chez les patients souffrant d’hyper-
tension à faible risque de maladie cardiovasculaire. 

 Antonis Koromilas — (868 275 $) pour apporter un éclai-
rage nouveau sur les mécanismes oncogènes des muta-
tions du gène KRAS, qui est activé dans 15 à 25 % des cas 
de cancer du poumon non à petites cellules, par le biais 
de la fonction d’adaptation au stress du facteur eIF2αP.  

 Laurent Azoulay — (286 875 $) pour effectuer une vaste 
étude de cohorte populationnelle multicentrique visant à 
déterminer si l’utilisation d’inhibiteurs du cotransporteur 
sodium-glucose (SGLT-2), la nouvelle pharmacothérapie 
pour le traitement du diabète de type 2, est associée à 
un risque accru précoce de cancer de la vessie. 

 Oriana Yu — (122 400 $) pour déterminer si l’hormono-
thérapie de remplacement à base de lévothyroxine   
diminue le risque d’événements cardiovasculaires     
indésirables et la mortalité toutes causes confondues 
chez les patients présentant une hypothyroïdie subcli-
nique à l’aide d’une étude de cohorte populationnelle. 

 Josie Ursini-Siegel — (975 375 $) pour comprendre   
comment les voies évolutives distinctes sont sélection-
nées lors de l’apparition de cancers du sein agressifs. 

 Josie Ursini-Siegel — (948 600 $) pour examiner les  
mécanismes moléculaires par lesquels p66ShcA réduit la 
réactivité de certains cancers aux inhibiteurs de PARP et 
découvrir des stratégies thérapeutiques qui permettent 
d’augmenter les taux de p66ShcA dans les cancers ayant 
de piètres résultats, y compris le cancer du sein triple 
négatif, le cancer du poumon et le mélanome. 

 

 Tricia Peters — (105 000 $) pour déterminer le rôle   
protecteur de l’activité physique dans le risque de     
syndrome des ovaires polykystiques (SOPK), ainsi que la 
quantité d’activité physique qui a un effet sur certaines 
caractéristiques cliniques du SOPK. 

 Céline Gélinas — (524 025 $) pour valider l’indice de 
niveau de nociception (NDN), une valeur numérique 
pour l’évaluation de la douleur à l’unité des soins      
intensifs lorsque l’autoévaluation n’est souvent pas  
possible en raison d’un état de santé très précaire, de    
la ventilation mécanique et/ou de la sédation.  

 Céline Gélinas — (684 675 $) pour mettre en œuvre et 
évaluer l’efficacité d’une intervention fondée sur des 
données probantes visant à prendre en charge la douleur 
par une pratique collaborative à l’unité des soins       
intensifs (MPIC-ICU), dans des hôpitaux universitaires   
du Québec et de l’Ontario afin d’améliorer la prise en 
charge de la douleur et les résultats pour les patients.  

11ieme retraite scientifique de l’ILD 
 

Jeudi le 7 mai, 2020 8h30—16h30 
Centre de conférences Gelber 

5151 Côte Sainte-Catherine (2, Carré Cummings) 
 

Conférencier principal :  
Gustavo Turecki, MD, PhD 

Directeur scientifique, Centre de recherche Douglas  
Chef de psychiatrie, CIUSSS Ouest-de-l'Île-de-Montréal  

Directeur, Département de psychiatrie, McGill  
Directeur, Réseau québécois sur le suicide, les troubles 

de l'humeur et les troubles associés (RQSHA)  
 
Inscrivez-vous  
 
Date limite pour soumettre un résumé : 1 avril 
Date limite d'inscription : 20 avril 

15e journée annuelle de la recherche du 
département de psychiatrie 
 
STRESS ET ADAPTATION DANS 
DIVERS CONTEXTES  
 
VENDREDI, LE MARCH 27, 2020  8h30–12h30  
 

Pour avoir plus de détails 

http://www.ladydavis.ca/fr/inscriptionetitineraire
http://ladydavis.ca/fr/journeederechercheenpsychiatrie
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                          La salive pourrait être un biomarqueur  
pour la maladie de Parkinson 

 
La maladie de Parkinson (MDP) s’est obstinément refusée       
à permettre un diagnostic précis, en particulier dans ses   
premiers stades. Il n’existe actuellement aucun biomarqueur 
diagnostique pour les milieux cliniques. Cependant, le Dr  
Hyman Schipper a remarqué qu’un dérèglement dans     
différentes microARN, miR-153 et miR-223, était évident  
dans la MDP. Encouragée par ses premières observations  
chez un modèle souris de la maladie conçu par le laboratoire 
Schipper, son équipe a découvert que le taux de ces          
microARN était significativement diminué dans la salive des 
patients parkinsoniens par rapport aux patients du groupe 
témoin n’ayant pas de symptômes neurologiques (groupe 
sain). Les résultats de cette recherche ont été publiés dans la 
revue Movement Disorders. 
 
La capacité du test à faire une distinction précise entre le 
groupe témoin (77 personnes) et les patients parkinsoniens 
(83 personnes) était estimée à 79 % pour miR-153 et 74 % 
pour miR-223. Cela suggère qu’un simple test salivaire non 
invasif pouvait se révéler être un outil utile pour le diagnostic 
de la MDP, une réalisation importante étant donné que la 
maladie touche 2 % de la population de plus de 65 ans.  
 
La recherche a été mise de l’avant dans la revue Nature    
Reviews Neurology.  
 
« La découverte d’un marqueur biologique serait très        
bénéfique pour nos patients parce qu’elle nous donnerait      
la possibilité de débuter plus tôt les traitements au fur et        
à  mesure que nous mettons au point des traitements plus   
efficaces. Elle pourrait aussi permettre de déterminer si        
un patient est atteint de la MDP ou d’autres troubles             
dégénératifs ou non dégénératifs », a déclaré le Dr Schipper. 
« Pouvoir observer le biomarqueur dans la salive est très 
utile, car la salive est facile à recueillir et relativement peu 
coûteuse à analyser. »  
 
Le Dr Schipper est codirecteur, en collaboration avec le Dr 
Mervyn Gornitsky, de la Banque de données de l’HGJ/ILD    
sur les échantillons de salive, la plus grande banque de son 
genre au Canada. La salive est une sécrétion complexe ayant 
des répercussions majeures sur la santé et la maladie.       
Contenant, à ce jour, plus de 2 000 échantillons dans sa    
collection, la banque d’échantillons biologiques de l’HGJ  
constitue un dépositaire utile pour l’évaluation de biomar-
queurs pour un certain nombre de maladies importantes.  
 
« La validation d’un biomarqueur salivaire facilement      
quantifiable pour la MDP idiopathique, dans le cadre d’essais 
cliniques à grande échelle, permettrait de résoudre un enjeu 
clinique important non résolu en favorisant un diagnostic 
précis et rapide », a écrit Marisa Cressatti, première auteure 
de l’article et candidate au doctorat au Programme intégré  
en neurosciences de l’Université McGill.  

Réseau de cancérologie Rossy reçoit 
un prix du ministère de la Santé 

 
L'initiative de soins urgents en oncologie du Réseau 
de cancérologie Rossy (RCR) s’est vu décerner le Prix 
de cancérologie (organisation des services) 2019 du 
Programme québécois de cancérologie du ministère 
de la Santé et des Services sociaux. 
 
La littérature démontre que pour les patients atteints 
de cancer, la gestion des premiers symptômes     
améliore la qualité de vie, l'adhésion au traitement  
et en bout de ligne aide à augmenter la survie. « Un 
examen des structures existantes à l'Hôpital général 
juif a révélé que 50% des patients atteints de cancer 
présentaient des symptômes suffisamment graves 
pour se présenter aux urgences dans les 30 jours  
suivant le traitement et que 40% d'entre eux ont été 
hospitalisés » , explique Erin Cook, coordonnatrice 
clinico-administrative en oncologie à l'HGJ. 
 
Avec la collaboration des hôpitaux partenaires du RCR 
-- l'HGJ, le Centre hospitalier de St. Mary et le Centre 
universitaire de santé McGill -- le programme ESPOIR 
(Évaluation des symptômes des patients en oncologie 
pour intervention rapide).a été créé.  
 
L'initiative comprend une ligne de triage télé-
phonique dotées d'infirmières spécialement formées 
utilisant les guides de pratique reconnues, ainsi que 
des cliniques de soins d'urgence en oncologie qui 
sont en cours de développement sur chaque site.  
Ces mesures permettent aux patients de contourner 
les longs moments d’attente et le risque d’infection 
d'une visite à l’urgence ainsi que de recevoir une as-
surance et un traitement rapide de leurs symptômes.  
 
«Il s'agit de l'un des projets les plus transformateurs 
du RCR, explique le Dr Wilson Miller, responsable 
clinique du RCR. Il permet aux patients atteints de 
cancer d'avoir accès aux soins urgents dont ils ont 
besoin dans un cadre mieux adapté à leurs problèmes 
spécifiques liés au cancer. Ils peuvent être traité de 
manière beaucoup plus efficace que dans des salles 
d'urgence surpeuplées, ce qui soulage la pression sur 
les salles d’urgences ainsi que les unités de soins. »  
 
La première phase du projet à l'HGJ et a déjà montré 
une diminution de 10% des visites aux urgences.  

Voir le video 

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1002/mds.27935
https://www.nature.com/articles/s41582-019-0305-y
https://www.nature.com/articles/s41582-019-0305-y
https://youtu.be/Wxo2UUdfVE0
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Préparé par le Bureau des communications en recherche de 
l’Institut Lady Davis de l'Hôpital général juif. Toutes les   
suggestions relativement au contenu de ce document sont les 
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                          Nouvelle norme de diagnostic de    
l’embolie pulmonaire 

 
Un essai clinique a démontré qu’un seuil plus élevé de      
D-dimères, une protéine indiquant la formation de caillots 
de sang, devrait être utilisé lors de l’évaluation des pa-
tients ayant une faible probabilité d’embolie pulmonaire 
(EP) plutôt que ce que préconisait la norme. Les résultats 
sont publiés dans le New England Journal of Medicine. Le 
Dr Marc Afilalo, chef du Service d’urgence, et le Dr Andrew 
Hirsch, chef du Service de   médecine pulmonaire, étaient 
les leaders cliniques à l’Hôpital général juif (HGJ).  
 
En générale, les patients ayant un faible risque d’EP qui 
ont des taux de D-dimères inférieurs à 500 ng/ml n’étaient 
pas considérés comme positifs pour une EP et ne nécessi-
taient aucun autre examen. Ceux qui avaient des taux de  
D-dimères plus élevés subissaient des tomodensitométries 
avant qu’une EP soit définitivement écartée. La présente 
étude concluait que les patients ayant un taux de               
D-dimères allant jusqu’à 1000 ng/ml pouvaient en toute 
sécurité être considérés comme n’ayant pas d’EP et         
ne nécessitaient pas d’investigations supplémentaires.  
 
« Puisque l’EP peut être difficile à diagnostiquer et, en 
l’absence de diagnostic et de traitement, elle peut être 
très grave, voire fatale, nous prescrivions beaucoup de 
tomodensitométries pour ne rien manquer », a déclaré    
le Dr Hirsch.  
 
Cela peut être particulièrement vrai à l’urgence où les 
patients présentent souvent des symptômes non spéci-
fiques. Subir des tomodensitométries peut avoir des     
conséquences, y compris l’exposition aux rayonnements  
et les réactions allergiques aux produits de contraste. De 
plus, la réduction du nombre de tests diagnostiques repré-
sente une économie importante pour le système de santé.  
 
« En augmentant le seuil, nous pouvons réduire le nombre 
de patients que nous envoyons subir une tomodensito-
métrie de 35 pour cent », a déclaré le Dr Afilalo, « ce qui 
permettra d’améliorer le roulement des patients et de 
réduire la surpopulation à l’urgence, un élément essentiel 
qui influence notre efficacité à traiter nos patients. »  
 
L’HGJ a recruté plus de patients pour participer à cet essai 
national que tout autre centre. Sa participation a été 
l’aboutissement d’un réseau de collaboration qui com-
prenait les services de médecine d’urgence et pulmonaire, 
ainsi que le Centre d’excellence en thrombose et anti-
coagulation (CETAC), dirigé par la Dre Susan Kahn, et     
Can-VECTOR (Réseau canadien de recherche clinique sur la 
thromboembolie veineuse), qui a joué un rôle déterminant 
pour rassembler des chercheurs de partout au Canada.  

La personne au-delà d’un diagnostic de 
cancer fait l’objet de recherches 

 
Un article rédigé par une équipe dirigée par la Dre Carmen 
Loiselle et publié dans la Revue canadienne de soins        
infirmiers en oncologie a reçu le prix de la meilleure            
publication, l’automne dernier, par l’Association canadienne 
des infirmières en oncologie (ACIO), lors de sa conférence 
annuelle 
 
La publication, qui souligne l’importance des soins centrés sur 
la personne qui se préoccupent des espoirs, des besoins et 
des qualités uniques des personnes touchées par le cancer, 
ainsi que de leurs aidants, a été désignée comme étant l’un 
des deux plus importants projets de recherche canadiens à 
avoir apporté une contribution clinique significative au cours 
de la dernière année. 
 
« Même le terme “patient cancéreux” ne cadre pas avec        
le point de vue des participants à l’étude à qui nous avons 
parlé », a déclaré la docteure Loiselle, codirectrice 
(universitaire) du Centre du cancer Segal et directrice       
scientifique de L’espoir, c’est la vie. « Les personnes en     
traitement nous ont dit qu’elles étaient beaucoup plus que 
leur cancer. Nous les désignons donc comme étant les 
“personnes atteintes de cancer”. » 
 
Bien que ce soit plein de bon sens d’utiliser des approches 
plus personnalisées dans la prestation de soins, plus de     
recherches sont nécessaires.  
 
« La force de notre recherche est que les questions que nous 
posons sont solidement ancrées dans la réalité de différents 
milieux cliniques », mentionne-t-elle. « Je suis ravie que le 
concept de soins centrés sur la personne soit de plus en     
plus appuyé par des données probantes et devienne partie 
intégrante des soins quotidiens », a déclaré docteure Loiselle. 
« En documentant et en diffusant les résultats, nous          
accordons de la légitimité au point de vue des patients.    
Nous    resensibilisons aussi les fournisseurs de soins de    
santé à    l’importance de l’humanisation des soins. Ceci peut 
facilement être oublié dans des milieux oncologiques très 
occupés qui évoluent rapidement, mais cela reste une     
question cruciale pour les patients. Intégrer le point de vue 
des patients et d’autres personnes importantes dans nos 
projets de soins oncologiques ne peut être que bénéfique 
pour tout le monde. » 

https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa1909159
http://canadianoncologynursingjournal.com/index.php/conj/article/view/908/815
http://canadianoncologynursingjournal.com/index.php/conj/article/view/908/815
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    Bibliographie choisie des publications de l'Institut Lady Davis (Janvier—Mars 2020) : 
  
Cancer 
Embryonal Rhabdomyosarcoma of the Ovary and Fallopian Tube: Rare Neoplasms Associated With Germline and 
Somatic DICER1 Mutations. McCluggage WG, Apellaniz-Ruiz M, Chong AL, Hanley KZ, Velázquez Vega JE, McVeigh 
TP, Foulkes WD. Am J Surg Pathol. 2020 Jan 27. doi: 10.1097/PAS.0000000000001442. 
 

p66ShcA functions as a contextual promoter of breast cancer metastasis. Lewis K, Kiepas A, Hudson J, Senecal J, 
Ha JR, Voorand E, Annis MG, Sabourin V, Ahn R, La Selva R, Tabariès S, Hsu BE, Siegel MJ, Dankner M, Canedo EC, 
Lajoie M, Watson IR, Brown CM, Siegel PM, Ursini-Siegel J. Breast Cancer Res. 2020 Jan 15;22(1):7. doi: 10.1186/
s13058-020-1245-6. 
 
At the interface. Greenwood CMT. Genet Epidemiol. 2020 Mar;44(2):119-124. doi: 10.1002/gepi.22277. 
 

Significantly greater prevalence of DICER1 alterations in uterine embryonal rhabdomyosarcoma compared to 
adenosarcoma. de Kock L, Yoon JY, Apellaniz-Ruiz M, Pelletier D, McCluggage WG, Stewart CJR, Dickson BC, 
Rouzbahman M, Clarke BA, Foulkes WD. Mod Pathol. 2020 Jan 3. doi: 10.1038/s41379-019-0436-0. 
 

Concentration Determination of >200 Proteins in Dried Blood Spots for Biomarker Discovery and Validation. 
Eshghi A, Pistawka AJ, Liu J, Chen M, Sinclair NJT, Hardie DB, Elliott M, Chen L, Newman R, Mohammed Y,     
Borchers CH. Mol Cell Proteomics. 2020 Mar;19(3):540-553. doi: 10.1074/mcp.TIR119.001820.  
 
 
Epidemiologie 
Patient-reported reasons for and predictors of noncompliance with compression stockings in a randomized trial 
of stockings to prevent postthrombotic syndrome. Dawson AJ, Akaberi A, Galanaud JP, Morrison DR, Kahn SR; 
SOX Trial investigators. Res Pract Thromb Haemost. 2019 Dec 29;4(2):269-277. doi: 10.1002/rth2.12296.  
 
Meta-Analysis of Transcatheter Versus Surgical Aortic Valve Replacement in Low Surgical Risk Patients. Levett JY, 
Windle SB, Filion KB, Brunetti VC, Eisenberg MJ. Am J Cardiol. 2020 Jan 28. pii: S0002-9149(20)30058-8. doi: 
10.1016/j.amjcard.2020.01.017. 
 
Non-steroidal anti-inflammatory drugs in chronic kidney disease: a systematic review of prescription practices 
and use in primary care. Lefebvre C, Hindié J, Zappitelli M, Platt RW, Filion KB. Clin Kidney J. 2019 May 20;13(1): 
63-71. doi: 10.1093/ckj/sfz054. 
 
Aromatase Inhibitors and the Risk of Cardiovascular Outcomes in Women With Breast Cancer: A Population-
Based Cohort Study. Khosrow-Khavar F, Filion KB, Bouganim N, Suissa S, Azoulay L. Circulation. 2020 Feb 18;141
(7):549-559. doi: 10.1161/CIRCULATIONAHA.119.044750.  
 
Genome-wide Association Study for Vitamin D Levels Reveals 69 Independent Loci. Manousaki D, Mitchell R,  
Dudding T, Haworth S, Harroud A, Forgetta V, Shah RL, Luan J, Langenberg C, Timpson NJ, Richards JB. Am J Hum 
Genet. 2020 Feb 5. pii: S0002-9297(20)30017-3. doi: 10.1016/j.ajhg.2020.01.017. 
 
The Influence of Time of Season on Injury Rates and the Epidemiology of Canadian Football Injuries. Robbins SM, 
Bodnar C, Donatien P, Mirza R, Zhao ZY, Hoeber S, Naidu D, Redelmeier A, Steele RJ, Shrier I. Clin J Sport Med. 
2020 Feb 6. doi: 10.1097/JSM.0000000000000824. 
 
E-cigarettes and youth: Patterns of use, potential harms, and recommendations. Singh S, Windle SB, Filion KB, 
Thombs BD, O'Loughlin JL, Grad R, Eisenberg MJ. Prev Med. 2020 Feb 3:106009. doi: 0.1016/
j.ypmed.2020.106009. 

https://journals.lww.com/ajsp/Abstract/publishahead/Embryonal_Rhabdomyosarcoma_of_the_Ovary_and.97487.aspx
https://journals.lww.com/ajsp/Abstract/publishahead/Embryonal_Rhabdomyosarcoma_of_the_Ovary_and.97487.aspx
https://breast-cancer-research.biomedcentral.com/articles/10.1186/s13058-020-1245-6
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1002/gepi.22277
https://www.nature.com/articles/s41379-019-0436-0
https://www.nature.com/articles/s41379-019-0436-0
https://www.mcponline.org/content/19/3/540
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1002/rth2.12296?af=R
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1002/rth2.12296?af=R
https://www.ajconline.org/article/S0002-9149(20)30058-8/pdf
https://academic.oup.com/ckj/article/13/1/63/5492344
https://academic.oup.com/ckj/article/13/1/63/5492344
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