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Editorial

	�����������������������������������������
Ǧ�����������������������������������������Ǧͳͻ���������������
��������������������
�������������������������	���
����������������	���ȋ���Ȍ

T��� �����Ǧͳͻ� ��������� ���� ����������� �������� ����
�����Ǥ� ��� ��� ����������� ������ ������ ��� ����ǡ� ��� ����
����������������������������������������������������ǡ�

���� ������������� ������� �������� ����� ������� ��������
��������� ȋ����� ��� ���� ������ ������� ������������Ȍǡ� ����
����������������������������������ǡ���������������������������
���� �������� ��� ��������� ��� ������� ������� ���������Ǥ���� ����
����������� ������� ��������ǡ� �������� ���� �������������� ������
��������� ���������ǡ� ������ǡ� ��� ����� �������Ȁ�����������ǡ�
���� ����� ���������� ����������� ��� ���������� ���� �����Ǥ� ���
���������������������������������������ǡ�����������������
���� ����������� ��� ���� ���������� ��������������� ��� Ǯ�������ǯ�
���� ������� ���� ���������� ��� ���������� �������Ǥ� ��������� ���
������ ���� ������ �����ǡ� ���� ����������� ��� ���������� �����
������ ������������ ��� �������� �����������ǡ� ���� ��������� ��
�����������������������������������������ǡ�����������������
���� ������������� ��������� ������� �������� ��� ������Ǥ� ������
�������� ��� ��� ������������� ��������� ����� ��������� �����
�������������������������������������������������������������
��������������������������������ͳǡʹ. 

���� ������� ��� ������������ ���������� ��� ����� �������ǡ�
��������� ���� �������� ������� ����� Ǯ����ǯ� ���� ���� ����������
���� ������ϐ�������Ǥ3� ������ ���� �������� ��������� �����������
�����������������������������������������������������������
�����Ǧ��������� ���������Ǥ� ����� �������������� �������������
��������� ��� �� �������� ������� ��� ����� ����� ��� �����������
�������ǡ��������������������������������������������������ǡ�
�������������������������������������������������������������
�����������������ǡ� ��� ��������� ��������� ��������������Ǥ2 
��� ��� ���������� �������������ǡ� ����� ������ ȋ�����������
�������������Ȍ� ����������� ��� ���� ����� ��� �����Ǧͳͻǡ� ���� ���
����������������������������Ǥ��

��������� ���������� �������� ��� ��� �������� ��� ���� ������� ���
�������������������������������������������ǡͳ����������������
�������������������Ǧ�������������������������������������������
�������������������������������������Ǥ������������������������
����������ϐ��������������ǡ�����������������������������������
��������������������������������ǡ����������������������������
������ �����ǡ� ������������������������������Ǥ����������������
�������������������������Ǯ�������������������������ǯ����������
�����������������������������������������������������Ǧͳͻ�
��� �������� �����������ǡ4� ���� ���������� ��������� �� �����
������������� �����������������������ǡ� ����������� �����������
����������������Ǥ�

���������� ������������ ��� ���������� ������������� ��������

����� ������������� ������� ��������� ��� �����������ǡ� ����
�������� ���������� ��� ��������� �������� ���������� �������ǡ�
���������ǡ������Ǧ���������������ǡ��������ǡ�������������������
����������Ȁ� ���������ǡ� ��������� ���� ��������������� ��� �����
�������������������Ǥ�

����� ���������� ������� ��� ��������� �������� ��� ����� ������
��������ǡ����������������������������������������������������
������ ����� �� �����Ǧ����������� ��� ������Ǧ��ϐ����� ������� ���
������������������� ��� ��������������������������� ��� ����
���������� ��� ���� �����Ǧͳͻ� ��������Ǥ� ��� ����� ������ ���
�����������������������������������������������������������
�������� ��������� ��������ǡ� ������� ��������� ���� ���������
����������������������������������������������������������
��������Ǥ�ͷ����������������������������������������������������
��������������������������������������������������������������
���� ����������� �������� ���� ���������� ���� ������������� ���
��������� ����������� ������������������� ����� ��� Ǯ����� ������
���������ȋ����������Ȍ��������ǯǤ�

������� ���� ����������� ���������� ���� ���������� ��� ��������
��� ����������� ���� ������� ������������ ���� �����ǡ� ������ ����
����������������ȋ����Ȍ������������������������������������
ʹͷ� �����Ǥ6� ��� �� ����������� ��� ������ ����������� ����� ����
�������� ����� ���������� ����� �������� ���������� ��� �����
������� ��� ���� �������� ���� �������Ǣ� ��� ���� ������ ����� �����
�������������������������������
����������������������Ǥ�6 
�����������ǡ��������������������������������������������������
��������� ������ǡ� ���� ����� ����������� ��� ���� ����� ��������
���������������������������������������������������������ǡ�����
��������� ���� ������ ����� ����� ������������ ��� ���� ���Ǥ7 
��� ʹͲͳͷǡ� ���� ���������� ����� ��������� ���������� ȋ����Ȍ�
����� ������������ ���� ���� �������������� ����� ���������
��� ������� ��� �� ������ ��� �������� ��ϐ�������� ������ �������� ���
��������ǡ� ���������� ���� ��������Ǥ8� ���� ����� ������� �������
��� ʹͲͳͻǡ� ������ �����������ǡ� ���� ��������� �������� �����
���� ���� �������������� ����������������������������������
����� ������� ����������� ��� ���� �������������� ��� ������ ���
��������������Ǥ�ͻ

���� ��� ��� ���������� ��� �������� ������������� �������
��������� ���� ����������� �������� ����� �����
�����������ǫ�

���� ������� ��� ��������� ��� ���� ��������� ��������� ��� �����
����� ��� �������� ��� ������ ������ ������������������� ��� ����
��� ͳͲǡ� ʹǡ� ��������� ������ͳͳ� ���� ���Ǥͳʹ� ����� ����������ǡ�
����� ������� ���� �������� ����������ǡ� ���� ��� �����������
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�������ǡ� ���� ��������� ������� ��� ��� �������������������
������ ��� ������ ����������������������Ǥ������������������
�����������������������������������������������������������ǡ�
��������������������������������������������������ǡ������������
����������������ǡ������������������������������������������
���������Ǥ��������ǡ�����������������������ʹ ͲΨ���������������
�������� ������� ��� ��� ��ϐ������ǡ� �� ϐ����������� ������� �����
���������� �������������������� ��������� ȋ����Ȍ� ��� ����ǡ�
���� ����� �� ������� ����� ��� ������ ��� ������� �������ǡ� �����
������������ϐ���������������������Ǥͳͳ������������������������
��������������������������������ǡ������������������������������
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ͳǤ� ���Ǥ� ������������ �������� ʹͲͳͻ� ȋ�����ǦͳͻȌǤ� �������� ����
�������� �������� ���� ����������� �����ǣȀȀ���Ǥ���Ǥ���Ȁ
�����������ȀʹͲͳͻǦ����Ȁ����Ǧ�����Ǧ�����������Ȁ������Ǧ
������Ǧ����������Ǥ�����ȋʹͲʹͲȌǤ

ʹǤ� ����ǡ��Ǥǡ�����������ǡ��Ǥ�Ƭ�������ʹͲʹͲǡ��Ǥ��Ǥ����������ǣ��������
��� ���� ������ ����� �����Ǧͳͻ� ��������Ǥ� ������� �������� �������
�����ǣȀȀ���Ǥ���Ǥ��Ǥ��Ȁ���������Ǧ������Ǧ��Ǧ���Ǧ�����Ǧ����Ǧ
�����ǦͳͻǦ��������ȀͲʹͶͳǤ�������Ǥ

͵Ǥ� �����������ǡ��Ǥ������������ϐ����������������Ǧͳͻǣ���������Ǥ�����
����������ǡ�ȋʹͲʹͲȌǤ����ǣ������ǣȀȀ���Ǥ���ȀͳͲǤ͵ͺͳͻʹȀͳǤǤͳǤͳͳ�

ͶǤ� ���������ǡ��Ǥǡ��������ǡ�
Ǥǡ�������ǡ��Ǥ��Ǥ�Ƭ���������ǡ��Ǥ��������
���� ��������������� ��� �����Ǧͳͻ� ���������Ǥ� ���� ������� ͵ͻͷǡ�
ͳͳͻͶ�ȋʹͲʹͲȌǤ

ͷǤ� �����������ǡ� �Ǥ� ��� ��Ǥ� ��� ������� ������� ��� �����������
�������������� ��� ���� �����Ǧͳͻ� ��������� ��� ���� ��ǣ᩿ǣ�
���������Ǥ�������������������Ǥ�ͳ͵ǡ�ȋʹͲʹͲȌǤ����������ǣȀȀ���Ǥ
���ȀͳͲǤ͵ͺͳͻʹȀͳ͵ǤʹǤͻ�

Ǥ� �������������������������������ǣ��������������� ������������
������� ��������������Ǥ� ���� ��� �����ǣȀȀ�����Ǥ���Ǥ���Ȁ
���ȀʹͲʹͲȀͲʹȀͳ͵Ȁ�����Ǧ������Ǧ���Ǧ���Ǧ����������Ǧ���Ǧ
������Ǧ��Ǧ�����������Ǧ������Ǧ��������������Ȁ�ȋʹͲʹͲȌǤ

Ǥ� ������� ��� ���� ���ǣ� ���ǯ�� ���� ���� ������������ �������
����������Ǥ� �������������� �����ǣȀȀ���Ǥ�������������Ǥ
���Ȁ��Ȁ������Ȁ������Ǧ��Ǧ���Ǧ���Ǧ�Ǧ���Ǧ�����������Ǧ
������Ǧ����������ȀǤ

ͺǤ� ���� �������᩿ǽ� ���� ���������� ����� ��������� ��������Ǥ�
�����ǣȀȀ���Ǥ�������Ǥ���Ǥ��Ȁ�����Ȁ��������Ȁ��������Ǧ���Ȁ
��������Ǧ��������ȀǤ

ͻǤ� ���� �������᩿ǽ� ���������� ����� ��������� ��������� �����
���������� Ȃ� ʹͲͳͻǤ� �����ǣȀȀ���Ǥ�������Ǥ���Ǥ��Ȁ�����������Ȁ
���������Ǧ����Ǧ��������Ǧ��������Ǧ����Ǧ���������ǦʹͲͳͻȀǤ

ͳͲǤ� ������ǡ� �Ǥ� ��� ��Ǥ� 	����� ����������� ��� �����Ǧͳͻ� ���������� ���
������Ǧ����� �������� ��� �������Ǥ� ���� ������� ͵ͻͷǡ� �Ȃ�ͺ�
ȋʹͲʹͲȌǤ

ͳͳǤ� ���ǡ��Ǥ��Ǥ����������Ǧͳͻ���������ǣ���������������������������
�����������������������������������Ǥ������Ǥ��������Ǥ����Ǥ�ǡ�
ʹͺͳȂʹͺʹ�ȋʹͲʹͲȌǤ

ͳʹǤ� �������Ǥ� ���������������� ��� ������� ����� ���������� �����
�����Ǧͳͻ�Ȅ��������������ǡ�	��������ͳʹȂ������ͻǡ�ʹͲʹͲǤ������
����Ǥ�������Ǥ�����Ǥ����Ǥ�ͻǡ�ȋʹͲʹͲȌǤ

ͳ͵Ǥ� ������ǡ��Ǥ������Ǧͳͻǣ����� ���������������������������������
�������������������������������������Ǥ����͵ͻǡ�ȋʹͲʹͲȌǤ

ͳͶǤ� �������ǡ�	Ǥ���������������������������������������������ǡ�ϐ�����
������Ǥ��������������������������������������������������������
������������� ����� ���� �������� ��� ���� ��Ǥ� �����ǣȀȀ���Ǥ���Ǥ
���Ǥ��Ȁ����Ǧ���Ǧ�������Ȁ����Ǧ�������Ǧ�����Ǧ����Ǧ����������Ǧ
���������Ǧϐ����Ǧ������ǦͳǤ

ͳͷǤ� �����Ǧͳͻ� ���� ���� ������� ��� ���� ���������Ǥ� ���� �������
�����ǣȀȀ���Ǥ���������Ǥ��Ǥ��Ȁ����Ȁ�����ǦͳͻǦ���Ǧ���Ǧ
������Ǧ���Ǧ����������ȋʹͲʹͲȌǤ

ͳǤ� �������������ǡ��Ǥ��Ǥ������Ǥ�������	���ǣ�������������������������
�����ǦͳͻǦ�������� ��������� ������ ��� ���� ������� �����������
������� �������� ��� ͳ� �������� ������ ���� ��������Ǥ� ��������
ʹͲʹͲǤͲͷǤͲǤʹͲͲͻʹͻͻͻ� ȋʹͲʹͲȌ� ���ǣͳͲǤͳͳͲͳȀʹͲʹͲǤͲͷǤͲǤʹͲͲͻ
ʹͻͻͻǤ

ͳǤ� ����ǡ� �Ǥ� ��� ��Ǥ� ����Ǧ��������� ������������� ����� ���� �����Ǧͳͻ�
��� ��������� �������� ����� ������ ������ Ƭ� ��������� �������
�����������������Ǥ���������������ǡ�ȋʹͲʹͲȌǤ����������ǣȀȀ���Ǥ
���ȀͳͲǤ͵ͺͳͻʹȀͳǤǤͳǤͻ�

ͳͺǤ� �������������ǡ� �Ǥ� �Ǥ� �Ǥ� �������Ǥ� ����� ��� ������������ �������
������� �������������ǡ������ ����������������Ǥ�����
��������
ȋʹͲʹͲȌǤ

ͳͻǤ� ������������ǡ��Ǥ��Ǥ�����������������������������������������
��������������� ��� ���� �������� ��� �����Ǧͳͻ� �����ǣ� ��������
��������ǡ�Ͷ�������ʹͲʹͲǤ�ȋʹͲʹͲȌǤ

ʹͲǤ� ������ ������ ������� ��� ���� ���������� ���������� �����Ǧͳͻǣ�
����������������� ����� ���������� ������ ��� ����� ������� ����
������������ȋ����Ȍ��������Ǥ������������������������ȋ���Ȍ�
�����ǣȀȀ���Ǥ��������������������Ǥ���Ȁ�����Ǧ�����Ǧ������Ǧ
��Ǧ���Ǧ���������Ǧ���������Ǧ�����ǦͳͻǦ����������������Ǧ
����Ǧ���������Ǧ�����Ǧ��Ǧ����Ǧ������Ǧ���Ǧ������Ǧ����Ǧ����Ǧ
�������Ȁ�ȋʹͲʹͲȌǤ

ʹͳǤ� ���� ������ ������������ ����� ������ ����� �����ǦͳͻǤ� ���� �����
ȋʹͲʹͲȌǤ

ʹʹǤ� ����������������������������������������������������ǦͳͻǤ�ͷǤ
ʹ͵Ǥ� ǯ��ǯ��� ����� ���� ���ǯ��� �����ǯǣ� ������ ������������ ��� �������

��������� ������ ��� ���� ���Ǥ� ���� ����ǯ�� 	���� �����ǣȀȀ���Ǥ
���������Ǥ���Ǥ��Ȁ����ȀʹͲͳͻȀͳͳȀ�����Ǧ�����������Ǧ������Ǧ
��������Ǧ�����Ǧ����ȋʹͲͳͻȌ. 
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���������ǣ������Ǧͳͻǡ�����Ǧ���ʹǢ������������������������������������Ǣ�
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ȀȀ���Ǥ���Ǥ���Ȁ�����������ȀʹͲͳͻǦ����Ȁ������������Ǥ����
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A Short Review of Evidence and Mechanisms
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�������������������� ������������������������������� ���������
���������������ǡ��������������������������������������������
���� ���������� ��� ������� ������� ������ ���� ��������Ǧ������
��������Ǥ������������������������������������������������������
��������͵ǦͳͲΨǤ���������������������������������������������
�����������������������ǡ���������������������������Ǥͳ�������
�������������������������������������������������������������
����� ��������� ��������� ����� ��������� ����� �����������Ǥ�
�������ǡ� ���� ��������� ��������� ����� ����� ���� ���� ��� ����
����Ǥ����������������������������������������������������������
�����������������������������������������������������������
������������Ǥ�

��������
������ �������������� ���� ������� ����������� ���� �����Ǥ�
�������������� ���� ���������ǡ� ���Ǧ���������ǡ� ������Ǧ
��������ǡ� ��������Ǧ������ ������������ ����� ȋ���Ȍ� ��������
������������������������Ǧ���������Ǧ�������������������������
������������ �������������������� ����� ����������� ��� ������
����������������������Ǥ�����������������������Ǧ�����ϐ�����������
��������������������������������������������������������Ǥ�	����
�������������������������� ������ϐ���ǣ������Ǧǡ�����Ǧ������Ǧǡ�
���������Ǧ�����������Ǥ�������������������������������������
���������ȋ����Ȍ���������������������������Ǧ�����������Ǥ2 
��������������������������������������������������������ǡ����
�����������������������Ǧ���Ǧʹ�����������������������������
������������������������������������������������������������
��� ������Ǥ� ���������ǡ� ��� ��� ������ �������� ������ ���� ��������
���� ��������� ������������� ������� �������� ��� ����Ǧ���Ǧʹ�
��������ǡ��������������������ǡ�������������������������������
�����������������������������������������������������������ǡ�
������ ��� ��������� ��� �� �����Ǧ������� �����Ǥ͵� ���� ������
������������������Ǧ��Ǧ�����������������������������������
�����������������������������������������������������������������
��������������������������������������������������������������
�����������������ǡ��������������Ǥ4

��������������������
��� �������� ������������ ����� ������������ ������ ������ �����������
����������������������������������������Ǥ��������� ���������
�������ǡ� �������� ����������� ȋ���Ȍ���������������������������
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������ȋ���Ȍ���������������������ǡ�������������������������
��������������������Ǥ��������������������������������������������
�����ǡ�������������������������ǡ���ϐ�������������������������ǡ�
����������������������������������ǡ���������������������ǡ�
����������������������������������������������������������
������������ ���������� ��� ��������� �������� ������������� ���
������������������ǡ�����������������������������������������Ǥͷǡ

���� ����������� ��� �������� ������������ ���������� ��������
ȋ����Ȍ� ��� ������� ηͶͲ� ������ ���� ���� ͳ͵ǤΨ� ��� ������ ����
����������������������������������������������������������������
�������������Ǥ7� �������ǡ� ���� ����������� ��� ����Ǧ���Ǧʹ�
��������������������������������������������������ϐ����������
�������� ���������� ��� ���� ��������������� ��� ����� ������ ����
��������� ������������Ǥ���������� ��Ǥͺǡͻ� ����� �������� ��������
������������������������������ʹΨ�����ʹǤͻΨǡ� �������������
�������� �����Ǧͳͻ� ��������� ��� �����ǤͳͲ� Subsequently, 
����������Ǥ�ͳͲ���������������������������������������ͳΨ�����
������������ ������� ��������ǡ� ���������� ����� ��� ����������
���������������������������ͳǤʹȂͺǤͻΨ����������������������
��������Ǥ���������ǡ� ������������� ������������ǡ����������������
����������������������������Ǧ��������Ǥ8

��� ��������� ������������ ���������ǡ� ������ ������������
������ ����������� ȋ����Ȍ�� ����� ������������ ��� �������� ����
��������� ������� ��� �������ǡ� ������� ���� ������� ��� ������ ����
��� ���������� ����� �� ��Ǧ������ ��������ǡ� ���� ��� �����������
���������� ��������� ����� ������� ��� ������� ϐ�������ǡ� ��� ���
������������������ȋ�����������������������������������
������ȌǤ2

���������
��������� ��� ��������� ����� ������ ������� ������������
�������ǡ� ȋʹΨǦͻͷΨ���� �������������ͶͳǦͺΨ����������Ȍ������
������������� ���������� ����� ������������ �������� ��� �����
��������� ���� ���������� ��������Ǥ� ������������� ȋ���Ȍ� ����
������������������������������������������������������ǡ�������
���������� ������ ����� ��� ����� ������� ���� ������Ǧ��������
������ ������������ ������ ��������Ǥ� ������������ �����ǡ�������
�������������������������ǡ�������������������������������������
ȋ���Ȍǡ���ϐ���������������ȋ����Ȍǡ���������������ȋ����Ȍǡ�������
������������������ȋ�����Ȍǡ�������ϐ���������������ȋ����Ȍǡ�
�������������ȋ����Ȍǡ�����������������ȋ����Ȍǡ��������������
����������������������������������������������Ǥ

�������������� ����� ��� ���Ǧ��Ͷ͵� ���� ���Ǧʹʹͻ�� ����
�������������������������������������������������������������
����������������������������������������������Ǥ��������ǡ����
�����������������������������������������������������������
������� ������� ������������������ ����� ͺΨǡ� �������� ������
��� ȋͶʹǤͳΨǡ� ���� �������Ȍǡ� ���ǡ� ������� �������� ������ ȋ���Ȍǡ�
������������ ȋ���Ȍǡ� ���� ���Ǥ� �������ǡ� ���� ������� ��� ����� ��
�����ǡ� ��� ���ǡ� ������������� ��� ������ ������� �������������ǡ�
���� ���� ���������������� ����������� ��Ǧ�������������� ������
�������Ǥ�

����� ������� ������� ������ ��� ��ϐ������ ������������ �����
����Ǧ���� ���� ����Ǧ���� ������ ������ ������ �������
������������ �������� ��� ������ǡ� ���� ������Ǥ� �������ǡ� ���
�� �������������� ������ ��� ��������� ��������� ��� ��������� ���
����������������������������������ǡ� ����������������������
������������������ ��� ����� ��������� ��� �� ��Ǧ��������ǡ�
�Ǥ�� ���� ��� ���� ��� ����������� ���������� ��������ǡ������ ���
����������������������������Ǥͻ 

�����������������������������������������������������������
������������ ���������� ������������ �������� ������������� ���
����������������������������������������������������������������
���������������������������Ǥͳͳǡͳʹ����������ǡ���������������
����Ǧʹʹͻ�ǡ�����Ǧ��Ͷ͵ǡ�����Ǧ��͵ǡ���������Ǧ���ͳǡ������
������ ��� �������������� ������������ �������� ������������������
����� ����� ���� ���� ������� ��� ���������������Ǥͳ͵� �����������
��� ���� ������� ������� ����� ������ ��� ���������� �������� ���
��������������������������Ǧ������ȋ����Ǧ�����Ȍ�������������������
���������� ������������ ��Ǧͳ͵Ǧ���������� ������������ ��� ����
����Ǥ�����ǡ��������������������������������������������������
����� �� ����������� ��ϐ���������� ��������� �������� ��� ���
���������������������������������ǤͳͶ

������������������
���� ����������� ����� ��� ���� ���������� ����� ��� ������ ���������� ���
������������������������ �������� ����� �����������������������
���������ϐ��������������������������������������������������ǡ�
����������ǡ�������������������Ǥ���������������������������
��������������������������������������������������������������
�����������Ǥ���������������������������������ǡ����������
���������������������� ��� ���������ǡ������������������������
���� ��� ����������� ��� �������� ���������� ����������Ǥ�
������������ ��� ��� ������ ������������� ������� ��� ������
���������� ���� ������ϐ���� ����������� �	�ǦȾ� ���� ������� ������
ȋ��Ȍ� ��� ��������� ������������ �������� ��� �������� ����������
��������ǡ� ���� ȋ�������� ������� �����Ǧ�����Ǧ�����Ǧ���������
��������������������Ȍ��	Ɉ�������������������������������������
����Ǧ��ϐ�������������������Ǥͳͷ

������������������������ϐ�������������������������������������
�������������Ǥ� ���������� ��� ������������� ���� ��������������� ����
�������������������������ϐ�������������������������������Ǥ�������
�������� �������� ��� ���� ��������ǡ� ���������� �������� ����� ���
�����������������������������������������������������������
������ ������������� ��� ���� ������� ����Ǥ� �������������� ���� ��
����������������������������������������������������ǡ���������
���������������������������������������������������������������
����� ������ ��� ��� ���������Ǥͳ� ���� ��������� ��� ���� ����Ǧ����
������������������Ǧ������������������ʹ�ȋ���ʹȌǤͳ�ACE2 is a 
����� �� ����������������������������������������������� ���
����������������� ������Ǣ� ��� ���������Ǧ����������������������
�������������������������Ǥ�����������������������������������
������������������������������������������������������������
�������������� ���� �����������������������������������������
����������ʹ���������������Ȁ�������Ǥͳͺ����������������������
����������� ���������� ����� ����� ������������� ��� ���� ����
���������������� ��� ������������� ����������������������������
��������� ����� ������������� ��� ��������������� �������� ���
�������������Ǥ�	����������ǡ�������������������������������ʹ�
�����������ǡ�����������������������������������������������Ǥ�

�����������������������
�������Ǧ����������� ����������� ȋ�
��Ȍ� ���� �������������
������������������������������������������������������������
��� �������� ����� ��� ����Ǧ���� ���� ����Ǧ���ǡ� ���� �������ǡ�
����������� ���� ������������� ��� �� ��������� ������ ��� ������
������ȋ����Ȍ��������������������������Ǧ��������������������
�������������ǤͳͻǡʹͲ����������������������Ǧͳͻǡ�����������������
������������������������Ǧ���Ǧʹ�������������������������������
������������� ��� ���� ������ ��� ���������� �������� ���� ������
�����������������������������������������������������������Ǥ21 
��������������������������������������������������������������
�����������������



The Physician

Volume: 6  Issue: 1  MAY 202012

���� ������������ǡ� �������ǡ� ���� ����������� ��� ������������
���������������������������������������������������������������
����������� ���������� ����� ������� ���������� �����Ǥ� ���������
������� ��������������������������������� ����������������
�����Ȁ� ����������� ������ �������� ������ ������� ���������
�������Ǥ� ������ ������������ �����ǡ� ���� ���������� ������ǡ� 
��
�����ǡ����������������Ǥ22

������ ͳǣ� ���������� �������Ǧ����������� �������� �����������
��������� ��� ����������� ������ ������������Ǥ� ȋ�
��� ���Ȁ
����������������������
��������Ȍ

�������������ȗ��� � �������������ǡ���
�����������������������������������������������������������������������������������
������������������������������ȗ���������������ǡ�
����������������������������������������������������������������������������������
���Ǧ���������������������ȗ� ȋ�����ǡ�����ǡ��	��Ȍ
                                                                 Possible mechanical 
��������������������������������������������������������������������������������������ǡ�
����������������������������������������������������������������������������������
��������������������ȗ�� � �������������ǡ�
� � � � �����������������
�������������������ȗ�� � ��������������������
� � � � ���������������������ǡ
� � � � �����������������
� � � � ���������
� � � � �����������������������ǡ
� � � � �������������������������
� � � � �����
�����������������Ǧ�� � �������������ǡ�
����������������������������������������������������������������������������������
��������������������Ǧ�� � ��������������������
��������������������������������������������������������������������������������������ǡ�
����������������������������������������������������������������������������������
�����������Ǧ�� � � ���������������������
� � � � ���������������������ǡ�
� � � � �����������������
������������Ǧ�� � � ������������������������
� � � � ���������

ȗ�������������������������������Ǧ����������������ʹ͵��

��� �� ����Ǧ��������ǡ� ����������� ��������� ��� �������� ���
������������������������������������������������������������
�����������Ǥ�ȋ���ϐ�������������������ʹ Ǥ͵ǡ�ͳͺǤͻȌǡ��������������
ȏ���ͶǤʹ�ȋ���ͳǤͷǡ�ͳͳǤͷȌȐǡ����Ǧ���������������������ȏ���͵Ǥͳ�ȋͳǤͶǡ�
ǤͺȌȐǡ��������������������������� �����������ȏ���ʹǤͺ�ȋ���ͳǤ͵ǡ�
ǤͶȌȐ� ���� ������������ ���� �������� ����� ����������� ȋ��� α�
Ǥ͵Ͷǡ���α�ǤͲͲͳȌǤʹͲǡʹͶ�

������ ����������� ����������� ����������ǡ� �������������
����������ǡ� �������� ��� ����� ϐ�����ǡ� ������������ǡ� ����������
���������ǡ��������������������ʹǡ������ϐ�����ʹǡ��������������
����ʹ�������������������ǡ���ϐ�����������ǡ�������������������ǡ�
�������������������������������ǡ�������������������������������
���� �������������� �����ϐ�����Ǥʹ͵ǡʹͶ� �������������� �������������
���������������������������������������������������������������
������������������� ���������������������������������������
�������������������������������������������������������������
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�������� ���������ǡ� ���� ������ ������ ���������� ������� ����
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��������� ��� ���������� ������������� ͵Ͳ� ����� ��� ����������
�������������������������������������������Ǥ36 This has also 
����� ������ ��� ������ ���������������� ������������ ��� ������
��������������������������.37��������� ���������������������
����������������������������������������������ȋϐ����������Ȍ�
������������������������������������������������ϐ������������
����������������ϐ���������ȋ�ͳ�ͳȌ����������Ǥ38
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Abstract

��������� ����� ����� �����Ǧͳͻ� ��������� ������ �� ������ ���� ���������� ����� ���� ����������� �������� ��� ���� ��ǡ�
��������� ��� ������ ���������Ǥ� ��� ��������ǡ� ������ ��� �� ������������������� ����� ����� ��������� ��� ����������� ��������
����� �����ǡ� ������ Ƭ� ��������� ������� �����������Ǥ� ����� ����� ����� ��� ������������ ��� ����������� ��� ������������
���������Ǥ� ����� ������ ��������� ���Ǧ��������� ��� �� ������� ������� ��� ����������� �������ǡ� ������������� �����������
��������� ������������� ����� ��� �����Ǧͳͻ� ��� �� ������� ��� �������� ������ ���������� ����� �� ����� ����������Ǥ� ���� ��������
����� ������� ������ ��� ���������� ��� ������� ��������� ����������� ��� ������� ����� ������� ����������Ǥ� ���� ���������� ��� ����Ǧ
�������� ���� ����������� ����� �� ͳǤ�� ������� ����� ��� �����ǦͳͻǤ� ���� �������� ��� ����� ������� �������� �������� ��������� ���
������� ��� �������� ���� ����������� �������������� �������� ����� ���� �������� ������� ������ ��� ����� ��������� �������Ǥ
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Figure 4: Pie chart showing ability to comply with Social Distancing (SD) 
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Figure 1: Median waiting time for a kidney as per ethnicity in UK (adapted from ref 10)
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Family consent for donation is much lower within 
the BAME community - 42% compared with 71% for 
white potential donors [5]. Although consent rates are 
increasing from donors of a BAME background, the 
new opt-out system is expected, along with change 
in allocation policy, to help a greater proportion of 
patients from BAME backgrounds. 

About 1% of UK population (N=640,435) have opted-
out of the organ donation register [5, 10]. Relative to 

the UK population, there is over-representation (n 
= 118,000) of opt-outs among traditional BAME 
communities, in comparison to White and Chinese 
people. Around 54% of these opt-outs were made by 
Asian people in 2018-19 (Table 1). While it remains 
a fundamental right to opt out, the concern is that 
some individuals are making this decision based on 
misinformation, misplaced fear or misconceptions 
about faith beliefs. 

Ethnicity  2016/17 (Number (%))  2017/18 (Number (%))  2018/19 (Number (%))

White  18,364 (80.2)   22,942 (8)   23,473 (21)
Black   1178 (5.1)   44631 (15.5)   21812 (19.5)
Asian  2493 (11)   206,454 (72)   60,380 (54)
Indian  585 (2.6)   39,327 (13.7)   7,720 (7)
Pakistani  1018 (4.4)   105,791 (36.8)    31,968 (28.6)
Bangladeshi  371 (1.6)   50,782 (17.7)   17,221 (15.4)
   

Table 1: Ethnicity of Opt-Out ODR by year of registration [5, 10]

Figure 2: BAME Summary of representations at various aspects of organ donation and transplantation 
(NHSBT 2020) (Note: data with unknown ethnicity excluded for analysis) 

What initiatives can BAME communities take?
Major religions support organ donation. Nevertheless, 
the most frequent reasons given by family members 
declining donation was either it was is against a 
patient’s religious or cultural beliefs (20-30%) or 
uncertainty of the patient’s wishes (12-14%) [5, 10] or 

how the body will be handle during organ retrieval 
surgery. BAME leaders and organisations now need 
to work in partnership with the NHS to improve 
community education, promote faith and cultural 
engagement including identify key opinion leaders to 
support awareness-raising campaigns. Less than half 
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of families agree to organ harvesting when they do 
not know the deceased’s last wishes regarding organ 
donation. However, rates increase to more than 9 out 
of 10 families when asked, if the conversation about 
organ donation had already been discussed with 
them prior to death. !e body is handled with utmost 
respect and all procedures including analgesia and 
anaesthesia is performed by experienced surgeon and 
anaesthetists respectively. 
!e majority of people opting in are of white ethnicity 
and elderly [11]. Attitudes towards organ donation 
among BAME communities vary depending on 
ethnicity (Figure 3). Recent data suggested an increase 
from 11 to 15 percent in positive attitude among people 
who would de%nitely donate some or all organs a&er 
their death [12]. !e data also suggests there is a real 
opportunity to focus on the signi%cant proportion of 
people who remain undecided, targeting education 
around clarifying myths and misconceptions. 

Funding is available for BAME organisations to 
promote organ donation. Sources include the 
Community Investment Scheme Fund from NHSBT 
[13]. Other available support includes the NHSBT 
Organ Donor Ambassador programme, the National 
BAME Transplant Alliance (NBTA) and BAME 

charities such as South Asian Health Action (SAHA) 
and African & Caribbean Leukaemia Trust (ACTL). 
Community speci%c campaigns and events organised 
by SAHA have led to signing of many BAME donors. 
Similarly ‘Be the Hero’ campaign in Yorkshire has led 
organ donation promotion by community and public 
campaign. Individual families have also using social 
media campaign (such as Hope4Anya). 
!ere are also examples of national steering groups 
helping to in'uence outcomes such as Jain Hindu 
Organ Donation (JHOD) who partnership with 
NHSBT and Local Assembly in London [14]. Despite 
62% of Londoners waiting for an organ transplant 
being from BAME backgrounds, only 1% of BAME 
Londoners are registered on ODR [14]. Finally, 
BAME medical professional bodies such as British 
Association of Physicians of Indian Origin (BAPIO) 
and British Islamic Medical Association (BIMA) 
are now taking on the campaign to increase organ 
donation from BAME communities.  In conclusion, 
leaders of BAME communities through social events 
and digital campaigns can demystify the prevalent 
myths around organ donation and help fellow 
members with lifesaving organ transplantation. One 
donor can save up to eight lives and transfer up to 54 
lives. 

Figure 3: Attitudinal survey of black and Asian adults in England Survey carried out by Agroni Research 
Ltd 2019 [12].
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�������� ������Ǥ� �� ����� � ���� ͵ͳͶǡ� ͲͷǦͳ͵ǡ� ���ǣͳͲǤͳͲͷȀ
���ͳͻͺͲ͵Ͳ͵ͳͶͳͲͲ͵�ȋͳͻͺȌǤ

ʹǤ� ���������ǡ� �Ǥ� �Ǥ� Ƭ� ���������ǡ� �Ǥ� ��������������� �������� ����
����ϐ���������������Ǥ�	��������������������ͷǡ�ͳ͵ͷǡ����ǣͳͲǤ͵͵ͺͻȀ
����ǤʹͲͳͺǤͲͲͳ͵ͷ�ȋʹͲͳͺȌǤ

͵Ǥ� �������ǡ����������ǡ������Ǥ���������������������������������������
���Ǧ������ ���� ��������������� ���������ǣ� �� ����������� �������
��������Ǧ��������Ǥ� ���� � ����������� ����� �������� ʹͲͲͺ� ��Ǣ�
ͳͷȋ͵Ȍǣʹ͵ͻǦͶ

ͶǤ� �����ǡ� �Ǥ� �Ǥ� ��� ��Ǥ� ��ϐ�������� ��� ������������������ ϐ������� ����
������ ����������� ��� ��������������� �������� ���� ���Ǧ������
��������������������������Ǥ�����ʹǡ�ʹͲͷǦʹͳͲ�ȋͳͻͻȌǤ

ͷǤ� ���ǡ��Ǥ��Ǥ�Ƭ�������������ǡ��Ǥ��Ǥǡ��Ǥ����������������������ǡ���������ǡ�
���� ��������� ���������� ��������� ��������� ����� ���������Ǥ� ����
���������������������������Ǥ���������������ͳͷͳǡ�ʹͻ͵Ǧʹͻͻǡ�
���ǣͳͲǤͳͲͻ͵Ȁ��������������Ǥ���Ǥ�ͲͳͲʹͲͷ�ȋʹͲͲͲȌǤ

Ǥ� �̵�������ǡ� 
Ǥ� ��� ��Ǥ� �������� ��� ������������������ ϐ�������
���� ��������� ������ �������� ����� �������� ���������� ʹͶ� ���
��� ��������Ǧ� ��� ����Ǧ���������� ��������� ��� ������ �������
����Ǥ� � ����� �������� ȋͳͻͺͷȌ� ͻͺǡ� ͳͳͻǦͳʹͷǡ� ���ǣͳͲǤͳͳͷʹȀ
������������ǤͲͳ͵ͳͲǤʹͲͲͶ�ȋʹͲͲͷȌǤ

Ǥ� ���� 
���ǡ� �Ǥ� �Ǥ� ��� ��Ǥ� ���������� ���� ������������� ��� ������
���������� �������� ��������� ��� ����� ��������� �������ǣ� ��
����������� ������Ǥ� ��� � ������� ���� Ͷͳǡ� ͶͻǦͶͺͲǢ� �����������
ͶͺͲǡ����ǣͳͲǤͳͳ͵Ȁ����ǤʹͲͲǤͲ͵͵ͷͶͺ�ȋʹͲͲȌǤ

ͺǤ� ������ǡ�Ǥ�	Ǥ������Ǥ������������������������������������������Ǥ��������
������ ͳͷǡ� ͷ͵Ǧͷͻǡ� ���ǣͳͲǤͳͲͳȀͲ͵ͲǦͶͲ͵ȋͻͲȌͻͲͲͷͻǦ�
ȋͳͻͻͲȌǤ

ͻǤ� ������ǡ��Ǥ�Ƭ���	������ǡ��Ǥ������������ϐ��������������ǣ�������������
��������ǫ�����	�������������ʹǡ�ͺͺͳǦͺͻͲ�ȋʹͲͳȌǤ

ͳͲǤ� ������� �ǡ� �Ǥ� �Ǥ� ����������ǣ� �� �������������� ��������� ���
����������ǡ�������Ǧ������������Ǥ�ȋʹͲͲͻȌǤ

ͳͳǤ� ����ǡ��Ǥ��Ǥǡ�������ǡ��Ǥ�Ǥ�Ƭ�������ǡ��Ǥ�Ǥ������������������������
��� �������������� ������ǣ� �� ������� ��� ���������� �������Ǥ� �����
�������� ���� ͵ͳǡ� ͳͲͶͳǦͳͲͷǡ� ���ǣͳͲǤͳͲͳȀ�Ǥ���ǤʹͲͳͳǤͲͶǤͲͲ�
ȋʹͲͳͳȌǤ

ͳʹǤ� �����ǡ� �Ǥ� �Ǥ� ��� ��Ǥ� ������������������� ���� ����ǣ� ������������
�������������������������������������ǣ����������ϐ�������������
�����������������������������������Ǥ��������������ͳǡ�ͳ͵ͲǦ
ͳ͵ͺ͵ǡ����ǣͳͲǤͳͳͳȀ���ǤͲ�Ͳͳ͵�͵ͳͺʹͻ͵Ͷͷ��ȋʹͲͳ͵ȌǤ

ͳ͵Ǥ� �����ǡ��Ǥ������Ǥ������������	���Ǧ	���������������������������
������������ǣ� �� ������ ���������� ������ ��� ����������
�����������Ǥ������ǡ�ͺͳͶǦͺʹʹǡ����ǣͳͲǤͳͲͳȀ�Ǥ����ǤʹͲͳͷǤͲͳǤͲͳͲ�
ȋʹͲͳͷȌǤ

ͳͶǤ� 
���ǡ��Ǥ��Ǥ�Ƭ�
����ǡ��Ǥ��Ǥ�������������������������������������
����������������������������������������������������������������
������������Ǧ����������������Ǥ� �������������������������Ͷ͵ǡ�
ͺͷǦͻʹǡ����ǣͳͲǤʹͷͳͻȀ�����ǤʹͲͳ͵ǤͶͷͶʹ�ȋʹͲͳ͵ȌǤ

ͳͷǤ� ���������ǡ� �Ǥ� ��� ��Ǥ� ��������� ��� ����������� ��� �������
������ ��������ǣ� �� ����������� ����������� ������ �����Ǥ� ����
����������� ������� ���� ͳͷǡ� ͵ͺǡ� ���ǣͳͲǤͳͳͺȀ�ͳʹͻͲǦͲͳͷǦ
ͲͺͻͷǦ��ȋʹͲͳͷȌǤ

ͳǤ� ����������Ǥ� ʹͲʹͲǤ� �������� ������ǡ� 	�������� ������� ��� �����
������ǡ� ������ ���� ��� ����ǫǤ� ȏ������Ȑ� ���������� ��ǣ� δ�����ǣȀȀ
���Ǥ����������Ǥ���Ȁ����Ȁ�������Ǧ������Ǧ��������Ǧ������Ǧ��Ǧ
����Ǧ�����������Ǧ���Ǧ��Ǧ����Ȁε�ȏ���������ͷ�����ʹͲʹͲȐ
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����������
������ ��� �� ���������� ��ϐ���� ����� ��������� ���� �������� ���
�����������������������������������������������������������
�������������� ���������Ǥ� ���� ��� ���� ���������� ���Ǧ
������ ���������������������� ��� �� ���������������������� ��� ��
�������ǡ� ������������ ������ ���������� �������������� ͳʹΨ�
��� ��������������Ǥ� ��� ��� ���������������� ����� �������� ��� �����
������������������ǡ� ���������������������������������������
�������� ��� �������� ���Ǧ��� ���� ���������Ǥ� ��������� ����������
������������������ ����������������ǡ�������������������������
�������������������������������������������������������������
����������Ǥ�ͳ������������������������������������������������
�����������������ϐ����������������������������Ǥ��������������ǡ�
�������������������������������������������������������������
��� ���������� ������ ��� ���������������� ��� ���� ��� �� ��������
��� ����������� ������������ ���� ���������� �������� �����ϐ���
�����������������������Ǥ�

������ ���� �������� ��ϐ��������� ��� ����� �� ������ ���������
�������� ����������Ǥ� ��� �������� ����ǡ� �� ������ �������� �����
����� ͵� ������ �������� �������� �� ������ �Ǧ���ǡ� �� ����� ������
���������� ������������ǡ� �� ����������Ǥ���������� �������������
�������� ������ ����� ��� �����������ǡ� ������� ����� ��� ������
����ǡ� ����� ������������� �������� �� ������ ����� ��� ����������ǡ�
�� ��������������ǡ� �� ������ ������� ��� �������� ����������������
����������������������Ǧ��������������ǡ���������������������
��������� ��� ���������Ǥ� ��� ����� �����ǡ� ��������������� ����
����������Ǯ�����������������������ǯ���������������ǡ�������Ǧ
������������ ��ϐ���ǡ� ����Ǧ������ ����� ��� �����Ǧ���������� ����
��� ����� ������ ������ �������� ����������� ��� ���������Ǥ� ����
��������� �������� ��� ������ ����������� ��� ʹͲͳǡ� ����������
������������������������������������������������������������
�������� ����� ����� ͺ� ������ �������� ��� ������ϐ������ ������
�������������������������������������ϐ�����������������ǡ����
Ǯ�������������������������ǯ�2. 

��ϐ�������
Ȉ� ������������ȋδ͵�Ȍ
Ȉ� ���Ǧ������������ȋ͵Ǧͺ�Ȍ
Ȉ� ��������������ȋεͺ�Ȍ

�����������������������������������������������������������
ȋδ�͵ ������Ȍ����������������������������ǡ�ȋ�����Ȍǡ���������������
��� ������ǡ� �������� ������������ ���������� �������� ȋ����Ȍ�
���� ���������Ǥ� ��������� ������ ȋ��������ǡ� ͵Ǧͺ� �����Ȍ�
��������������������������������������Ǧ����������������ǡ�
��������������������������������������������������ǡ�����ǡ�
���� ������ ������� ������ ��������� ȋ����ȌǤ� 	��� ��������
������ ȋε� ͺ� �����Ȍǡ� ������� ������� ����� ����� �����
�����Ǧ������ ����������ǡ� ������ǡ� ������Ǧ������������ ��ϐ����
��������ȋ
���Ȍǡ����Ǧ���������������������������������ǡ�����
�������������������������������������ǡ����ǡ��������������ǡ���
����������������������������������������������������������Ǥ�͵

Aetiology 
���������������������������������������������ȋ�Ȍ���������������
������� ����� ��� ���������� �����ǡ� ���� ���������� ȋ�����������
������������Ȍǡ� ȋ��Ȍ� ������� ������������ ����������� ����� ���
������ǡ��������������������ǡ������� ���������� ��� ����������
���������������������������������������������ǡ�ȋ�������������
������� ������ ���� ����������� ��� ���������Ȍǡ� ȋ���Ȍ� ������
������� �������� ������������� ����������ǡ� ������������� �����
��������ǡ� ��������������ǡ� ȋ��Ȍ� ������������ ����Ǧ�������� ���
������ ȋ�Ǥ�Ǥ� �����������Ǧ����������� ������� ����������Ȍ� ����
ȋ�Ȍ� �����Ǧ���������� ��������ǡ� ����� ��� ������Ǧ������������
��ϐ���� �������� ȋ
���Ȍ� ���� ����Ǧ������ ����� ���������� ���
��������������Ǥ�	����������ǡ���������������������������������
����������������������������������Ǥ�

��� ������ ��� ����������� ��� ���� ����������� ����������� ���
���������������� ����������� ����������ǡ� ��� ����������ϐ���������
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������ ��� ������������� �������� ���� �������� ��������������
�������ǡ�����������������������������������������������������
����ͳǡ� ���� ���� ��������� ������������ ��� ���������� ����
��ϐ�������������������Ǥ� ��������������� ��� ������ �������
������� ���� ����� ����������� ��� ������ ������� ������� ����
������ ����������� ��� ����� ����� ��� ������� ������� ȋ	��� ͳȌǤͷ�
���� ���������� ��������� ���������� ȋ���Ȍ� ���� ��������� ����
�������������������������������ǡ���������������������������
�������� �������ǡ� ���� ����� ��� ������� ������� ������� ����
����������� �����Ǥ� ����� ����� ���������� ���������� ��� �������
�����Ǧ����������������ϐ���������������������������������ǡ�
�����������������������������Ǥ������������������������������
�����������������������������������������������������������ͳ�
��������ͳ�������������������������������������������������Ǧ
�������������Ǥ�����������������������������ͳ��������������
���� ����� ��������� ��� ������� ����������� ������� ��� ���������
������������������Ǥ

�ʹ�͵��������������������ǡ��	Ǧʹͳͻ��������������������������
�������������������������������������������������������������
�������� ��������� �������� ����� ��� ������� ������ ���������
����������� �����ʹ�������ʹ�����������������ʹ�͵Ǧ�����������
�������Ǥ��ʹ�͵���������������������������������������������
�������ϐ����������������������������������ǡ���������������
������������������������������������������������������������
������������������������Ǥ

������������������������������������������������������������
����� �������� ��� ���� �������� �������� ����������� ȋ���Ȍ� ����
��������������� �������� ��� ���� ���������Ǥ� ������ ���������
������� ����� ��������� �������� ������� ��������ǡ� �����������
�������������������Ǧ������������������������������������������
���������������������������������������������������������ǡ����
�������������������ϐ������ǡ������������������������������������
���������������������������������������ǡ���������������������
�����������ȋ	���ʹ ȌǤ������������ǡ��������������������������������
�������������������������������������������������������������
����������ǡ�����������������������������������������Ǥ�6 Thus, 
���� ���������� �������� ��� ���������� ������ ������ ����������
������� ��� ��������������� ���������� �������� �������� ������ǡ�
�����������������������Ǥ�

�����������������������Ǧ����������������ǫ
������� ���������� ��������� ����� Ǯ������ �����������������
��������ǯ�ȋ���Ȍ�������������������������������������������
�����Ǥ7� �������ǡ� ��������� ����� ��������������� �������
������ ��������� ����� ���� ��������� ��������� �������� �����Ǧ
��������������� ������� ����� ����������������Ǥ� ���������
��������� ��� ��� ���������� ��� ����� ��������� ���� �������� ���
�������������������������������������������������������������
��������������Ǥ�

���� �������� ��� ���� ��� ����� ������ ��� �� ������ ��� �����������
�������������� �������� ��� ��ϐ���������� �������� �������� ���
������������������������������������������������������������
��������������������������������������ȋ����ȌǤ8������������
��������������������� ����������� ���� ��� ����� ��������� ���
������������� ��� ��ϐ������������������ ����� �������� ��� ����
�������������������������������������������������������������
�������� ��� ����������� �������������Ǥ� ������ ��� �������� �����
��������� ����� ��� ����������� �����ǡ� ������ ��� ��ϐ����������
�����������������������ϐ�����������������������������������
���� ��� ��ϐ���������� ���������� ��� ���� ������ ���� ������
�������Ǥ� ��� ��������ǡ� ��� ����������� ������ �������� ������
���������������������������������������������ǡ����������
���������� ϐ�������ǡ� ������ ��� �� ��������������� ��ϐ����������
�������� ���� ����� �������� ����� ������ ��������� ����� ������
��������������Ǥ

���������������������������������
������������ ��� ���������������������������� ������� ����� ���
������������������������������������������������������������
������������ ��� ���������� ������ ��������� ��� ��������
���������ǡ����������������������������������������������������
�������ϐ������������������������������������������������
����������������ǡ�������������������������������������������
������ ��� ��������������������Ǥ����� ������� ��� ��������������
���� ������ ����������������� ���� ���������ǡ� ��������� ���
�������������� ������ ����� ���������� ȋ����������� �����
���ϐ������� ��� ���������� ���� ��������Ȍǡ� ������� ����������ǡ�
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�������������������ȋ���������������������������������������
������Ȍ�������������������Ǥ��������������������������������
���������� ��� ��������� ���� �������� ������ ���� ���������
������������������������������������Ǥ�

��������������������������������������������������������������ǡ�
�������� ��� ��� ����� ������ ����� �������� �����������������
��� ������������ ��� ����� ��� ��������� ��������� ��� ���� ������
���������������������������������������������������������
��� ������ ��������� ����� �������� ����� ����������� �������� ���
���������������������������� 8.� �������������� �������� ������
�����������������ǡ����� ������������������� ��� �������������
������������������������������������������������Ǥ�

���������������������������������������������
������ ��� ������ ������������ ����� ������ ��������� ��������
������������� ��� ������� ����� ��� ������� ���� ���������� ���
������Ǥ��������ǡ����������������������ͲΨ������������ǡ�����
����� ��������� ��� ��� ��� ���������� ������� ������������� ���
������������������������Ǥ�����������������������������������
����������������������������ǡ����������������������������Ϊ�
��Ǧ��������������������������Ǥ�

Investigations

����������� ��� ������ ���� �������� �� ������� �������
��������� ������ ȋ���Ȍǡ� �������������������ǡ������������ �����
�������������ǡ� ������ ���������� ����������ǡ� ���� ������
������������ ����Ǥ� ������ ������ ���� ����� ����������� ��������
�����������������������ϐ�����Ǥ�

�������������������������ǡ�������������������������������������
����� �������������� ��� ������ ����������� ��� ���� ��������� ���
�����Ǥ�����������������������ͲȂͳͲ����ȋͲȂͳͲͲ���Ȍǡ������Ͳ�
����������������������������������ͳͲ����������������������
��������Ǥ� ��������� ����� ���� ������ ��������� �����ǡ� ����
���������� �������� ������������ ���� ���� ���� �������ǡ� ������
��� �������� ���� ������������� ����������� ������� ���� ������
���������Ǥ��

���� ��������� ������ ��� �� ������������� �������� ������� �����
��� ������� ���� ��������� ��� ������ ���� ��ϐ������ ��� ���������Ǥ�
�������� ���� �����Ǧ����� �������� ��� ����ǡ� �������� ��� ����
������ϐ������ ������������������������������� ͻǤ��������������
��� ���� �������������������������Ǧ������������������� ���������
���� ��� ���� ������������ ��� ������ ���������ǡ� �����Ǧ�����ϐ��ǡ�
������Ǧ�������� �������Ǧ��Ǧ����� ��������������� ����� �������
������ ��������ǣ� ���������� ������ �������������� ȋ���ȌͳͲ, 
�����Ǧ�����ϐ����������� ��� ������������������� ȋ����Ȍͳͳǡ� ����
�������� ������ ��������������������� ȋ����ȌͳʹǤ These tools 
�����������������������������������������������������������
���������������������������������������Ǥ���������������������
��� ������������ ����� ������ ������ ��������� ��������� �����
��� ������ ���������� ��������� ��� ������� �� ����� ���������
����������������������������Ǥͳ͵

�������������� ���� ������� ��� �������� ������ ���� ���������
������ �����������ǡ� ���������� �����Ǧ��������������� ȋ���Ȍ�
���� ������ �������Ǥ� ������������ ��������������� ��� 
���� ���
�������������������������������������ǡ��������������������
���������������ȋ���������������������������Ȍ�������������Ǥ�
	�������������������������������ȋ	���Ȍ����������������Ǧ
����������� ϐ���� ȋ���	Ȍ� ������ ����� ������ ��� ���������

����������� �����������������������������������������ȋ���Ȍ�
������������������Ǥ�ͳͶ

����������������������
�������������������������������������������������ǣ�

• ���������������������ȋͶΨȌ
• ����� ������� ������ ��������Ȁ���������� �����
���������ȋ͵ʹΨȌ

• ������������������������ȋͻΨ
• 
������������������ϐ���Ǧ����������������������ȋͻΨȌ
• ���������������������ȋΨȌ�
• �����������Ǧ����������� ������� ����������Ǧ��������
������ȋͷΨȌ�ȓ��������Ȕ�

��� ��������� ��� ������������ �������ǡ� ������ ���� ��� ��
�������������������������������ǡ���������������������������
�������Ǥ�

��������������������ϐ���������������ǡ�����������������������Ǧ
��������� ����� Ǯ����� ���� �������ǯ� ������ ���������� ��������
����� ��� ��������� ����������� ������ ��ϐ�����Ǥ� �� ������� ��� ���
�������� ������ ��� �������� ��������� ���������� ����� ͺΨ� ���
��������� ������ ����� ������������� ������� ��� �������� �����
����������������������������������������������������������
����������������������������������������������������������
����������� ��������Ǥ� ����� ���������� ����� �������� ����� ���
��� ����� ��� �������� ���� ����������� ��� ����� ��������� ���
����������������Ǥ�

�������
����� ������������� �������� �� ����������� ���� ������ ��������
������������� ϐ����ǡ� ���� ����� �������� ���� �������� ������ ���
������ ���� ����� ����� ������� ������ �� ������ ����������� ���
�������� ���� ������ ���������� ��� ���� �������Ǥ� ������� ����

���������������� ���������������������� �������������� ��
������ ��� �������� ��������������� �������� ���� ������� �����
���������Ǥ�

��������
���������������������������������������������������������������ǡ�
�����������������������������ǡ��������������������������������
��� ��� ���������������������� ���� ���������� ��� ������ �������
�����Ȁ���������� ������ǡ� ��� ��� �� ����������������� �����������
�����������������
���Ǥ��������������������ǡ��������������������
���������������������������������������������������������������
����ǡ� ���������� �����Ǧ��������������ǡ� �� ��� ����� ��� ��������
����������������������������������������������Ǥ�

���������
���������������������������������������������������������ǡ�
�����������������������������ǡ������������������������������������
�������� ������ ���� ��� ��������Ǥ� ������ �������� �������
�������� �� ������������������ ��������� ��� ���������� ����
����������ǡ� ���� ������� ����� ������� ��� �������� �����������
��������������������������������������ǡ���������������������
����������������� ������������ǡ� ������ �������ǡ� ���������
����������� ��� ������ �������� ���� �����ǡ� ���� ����� �������
��� �������������������� ����������� ����� ��� ���� ��������������
�����������������������������������������������������������
��������Ǥ���������������������������������������������������
���� ����Ǥ���� ��������������� ����������������������������� ���
������������������������������������������������������������
���������������������������Ǥ
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���������������������������
���Ǧ������������������������
����� ���Ǧ���������������� ��������� ��������� ��� ���������ǡ�
������ ������������ ����������ǡ� ������ �������� ��������ǡ�
���� ������������������ �����������Ǥ� ����� ���� ���� ����� ���
���������� ���������� �������� ����� ���� �����ǡ� ��� ���������
����������������������������������������������������������������
������������������������� ��������������������������������
���������������������������������������������������ǡ��������
����������������������������������� ���������� ����������Ǥ������
������� ������� ������������������������ ���� �����������������
�����������������Ǥ

ȋ�Ȍ�� �������������������������������������������������
�������������������ͳͶ������������������������������������
��� ����� ���� �������� ��������������� ���� ��� ��������� ����
����������� ��� ��������������Ǥ� ��������� ���� Ǯ����������ǯ�
��������������������������������������������������������������
�����������ͳͷǡ������������������������������������������������
�����������������������������������Ǥ�ͳ
ȋ�Ȍ�� ����Ǧ� ���� ���� ͳ� ͳͺ� ����� ����� ������ ��� ��� �����
�������������������������������������������������������������
������������� ��� Ǧ���� ����� ��������ǡ� ����� ��������� ����
������Ǧ������������������� ����Ǥ��������������������� ���������
��� ����������� ��� ���������� ��������������� ��������������
��� ���������� ���������� �������ǡ� �������� ����������� ���
��������������� ���� �����Ǥ� ������������ ����������� �����
����� ������ ��� ������������������������������������������
��������� ��� ��������� ����� �������� ����� �������� ���� ����
��������������������������������������Ǥ�ͳͻ
ȋ�Ȍ�� ������������Ǧ�������������������������������������
��� ��������� ���� ������ ����� ��� ������������ ��� ����������
������������������ǤʹͲ��������Ǧ�����������������������������
��������������������ȋ�������������������Ǧ�����������������
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Fig 1.
Structure of human airway nerves. A – thin unmyelinated c-%bres located near the ¬epithelial membrane; 
B – sub-epithelial ¬myelinated Aδ %bres. Reprinted with permission of the American !oracic Society. 
Copyright © 2016 American !oracic Society
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Fig 2: Schematic diagram representing the cough re'ex. Vagal a)erents transmit stimuli from the airways 
to the nucleus tractus solitarius (nTS) and paratrigeminal nucleus (Para V) in the brainstem. Neuronal 
signals are then transmitted to the somatosensory cortex via the thalamus causing throat irritation and 
urge to cough. !ese sensations, if great enough, lead to cough via activation of spinal motor neurons.

�

Fig 3:  Schematic diagram representing cough hyper-responsiveness to airway stimuli displayed by chronic 
cough patients. Compared with healthy volunteers, patients with chronic cough predominantly exhibit 
heightened cough responses to airway stimuli, such as inhaled capsaicin and citric acid, in cough challenge 
test and report coughing triggered by changes in temperature, perfumes, aerosols, smoke and to small 
volumes of mucus.

Copyright © 2016 American !oracic Society

Copyright © 2016 American !oracic Society
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Figure 4: (above) Case %les showing serial 
Peak expiratory 'ow rate in a patient on 
treatment with chronic cough

Figure 5: (Right) Case %les showing the 
cough counter data for a patient during 
treatment
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