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Resumo

Existem algumas modalidades de corrente elétrica disponiveis para a realizagdo da
papilotomia endoscépica. Entretanto, ndo ha consenso na literatura e entre o endoscopista que
faz colangiopancreatografia retrégrada endoscépica (CPRE) quanto qual o modo mais
apropriado para cada paciente e seus respectivos fatores de risco para eventos adversos.

Foi realizada uma revisdo sistematica e metandlise da literatura (Medline, Central
Cochrane, Embase, LILACS/BVS e busca cinzenta) segundo as recomendac¢fes do PRISMA
(Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis) utilizando o sistema
PICO, sendo o paciente maior de 18 anos com indicagcdo de CPRE e papilotomia, sendo
intervencao e controle respectivas modalidades de corrente elétrica. O desfecho sdo os eventos
adversos: pancreatite aguda, sangramento, perfuracdo e colangite.

A estratégia de busca identificou 12.282 estudos, dos quais 10 foram incluidos e
metanalisados.

Para pacientes submetidos a CPRE com papilotomia endoscoépica, estratégias
aceitaveis sao o uso de corte puro rotineiramente (ou corte pulsado com efeito baixo 1 ou 2),
com a possibilidade do emprego de correntes mistas (corte pulsado ou endocut) em casos com
risco de sangramento aumentado ou como resgate em sangramento acima do esperado

durante o procedimento.

Palavras-chave: Endoscopia gastrointestinal; Colangiopancreatografia retrégrada
endoscopica; Esfincterotomia endoscopica; Ampola hepatopancredtica; Eletrocirurgia,;

Complicagfes pos-operatorias; Revisdo sistemética; Metanalise.

Orgéo financiador

A presente Diretriz ndo possui 6rgéao financiador.

Conflitos de interesse

Nao ha conflitos de interesse relevantes ao tema abordado.

Introducdo

A colangiopancreatografia retrograda endoscoépica (CPRE) associada a papilotomia é
um procedimento amplamente realizado na pratica médica. Entretanto, esta intervencdo nao é
isenta de complicacdes (4 a 5% dos casos) como pancreatite aguda, sangramento, perfuracao,

colangite ou até mesmo 6bito (0,02 a 0,4%)*.
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Varios estudos apontam para a correlacdo entre a modalidade de corrente elétrica (corte
puro, blend, corte pulsado ou endocut e corte puro seguido de blend) empregada na papilotomia
endoscopica e a incidéncia de eventos adversos“®. Um melhor conhecimento do assunto
baseado em evidéncias pode nos auxiliar na tomada da melhor decisdo na pratica clinica.

Nosso objetivo €, por meio de uma revisdo sistematica e metanalise, tracar o perfil de
seguranca de cada modalidade de corrente elétrica (corte puro, corte pulsado, blend e corte
puro seguido de blend) empregada ha papilotomia endoscdépica, de modo a reduzir a incidéncia

de eventos adversos relacionados a este procedimento.

Métodos

Foi realizada uma revisdo sistematica e metanalise da literatura (Medline, Central
Cochrane, Embase, LILACS/BVS e busca cinzenta) segundo as recomendagfes do PRISMA
(Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis) utilizando o sistema
PICO, sendo o paciente maior de 18 anos com indicacdo de CPRE e papilotomia, sendo
intervencdo e controle respectivas modalidades de corrente elétrica”. O desfecho sdo os
eventos adversos: pancreatite aguda, sangramento, perfuracdo e colangite.

Selecionamos apenas ensaios clinicos randomizados que incluiram pacientes maiores
de 18 anos submetidos a CPRE por diversas causas (coledocolitiase, neoplasia obstrutiva,
estenoses benignas, fistulas biliares, etc.) com papilotomia randomizados para alguma das
modalidades de corrente elétrica em estudo.

O risco de viés de cada estudo foi avaliado por meio da ferramenta de risco de vieses
da Cochrane®. A nivel de evidéncia de cada desfecho foi avaliado segundo o0 GRADE (Grading
of Recommendations Assessment, Development and Evaluation)®©.

Os dados foram metanalisados utilizando o Software Revman 5.3, expondo os

resultados em forma de Forest plot.

Resultados

ApoOs a remocao de duplicatas, 12.282 artigos foram rastreados, sendo 10 ensaios
clinicos randomizados incluidos em nosso estudo®°-1®_A figura 1 (anexo) sintetiza o processo
de selecéo.

A tabela 1 (anexo) evidencia o risco de vieses dos estudos incluidos.

As caracteristicas dos estudos e resultados estdo expostos na tabela 2.
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Tabela 2 Sintese das caracteristicas dos estudos e resultados

ESTUDD N GRUPOS INDICACAO DA IDADE SEXOD GRUROS DESFECHOS
CFRE (MEDL4) ALTE) HOMOGENEDS
Pamcreatife: 5 leve; 1 moderada: 0 zrave
TANAEA, Endocat (1787 Coledocolitiase & 3 SERLA45; ; Samgramento: 14 leve; 0 moderade; 0 srave
W15 360 estenose de colédoco {23-101) e Sim Perfuracio: 0 (tofal)
CEETI (Benigna & malizna) Pancreatite: | leve; | moderate, 0 grave
Blend (1E1) Sapgramento: 1% leve: 0 moderade; 0 grave
Perfuracio: 0 (total)
Panmcreatite: 1 leve; I moderda; 0 zrave
NORTON, Endacut (134 Coledocolitiase & Samgraments: 4 leve; 4 moderade; 0 grave
005 167 estenose de coledoco 59 47%51% Sim Perfuracio: 0 (total)
s (Benigma e maligna), (18-22) Pancreatite: 1 leve; 0 moderada; 0 zrave
Corta puro DEQ. CEP Sangramentoe: 29 leve; § moderado; 0
{133) ETave
Perfuracio: 0 (total)
Corte puro Pamcreatife: 5 leve; 1 moderada: I grave
MACINTOSH., 145 {114) Coledocolitiase, DEO, 564 I1%60% Sim Sangramento: 54 leve; § moderado; 1
004 pancraatitz, colocagdo mmave
LTI de stent Fancreatite: 5 leve; 3 moderada; 0 grave
Blend {130) Sangramento: 24 leve; 6 moderade; 1
ETawe
Pamcreatite: 4 (total)
KIDA, Endocut {41) Coledocolinaze, Samgramento: 12 leve; | moderado; 0 zrave
004 B4 estenoses malignas, 6.1 53%47 Sim Perfuracio: 0 (total)
ABTTRALT) uiras Pancreatite: 1 (total)
Corte pure (43) Sapgramento: 22 leve: § moderate: O zrave
Perfuracio: 0 (tofal)
Pamcreatite: 1 leve; [ moderada: 0 grave
Corte puro (62 Sangramento: 13 leve; 2 moderade; 1
STEFANIDIS, Coledocalitiaze 34 60445 Sim ETavE
003 186 Blend (61) (40-86) Pancreatite: 8 leve: 0 moderada; 0 zrave
UEETL Samgramento: & leve: [ moderado; 1 srave
Corte puro Pamcreatite: 8 leve; [} moderada: 0 zrave
seguido de Samgramente: ¥ leve; 0 moderade; | grave
hlend (§2)
Panmcreatite: 1 leve; 3 moderada; [ zrave
Endocut (55) Sangramento: 1 (total)
WASIM, Coledocalitiase, DED, NR NE. NE Colangite: 1 (tofal)
ool ES ictericia absmativa & Perfuracio: | (total)
ABFTRALT) oUiTas Pamcreatite: [} leve; 0 modarada: 0 grave
Corte puro (31) Sangramento: O (total)
Colangite: 1 (total)
Perfuracio: 0 (tofal)
Corte pura (75) ) Pamcreatife: § leve; § moderada: 2 mrave
CORELICK, 142 Coledocolitiase. DEO, NER 30°0TD% Sim Samgramento: 4 leve: 3 moderado; 1 srave
2001 Corte purn estenose & Sstula Fancreatite: 5 leve; 5 moderada; | grave
ITECRI sezuido de biliares Samgramento: 5 leve; | moderade; 0 zrave
bland (§7)
Corte puro (17) Panmcreatite: [ leve: [ moderada: 0 zrave
WE. (entretanto o autor Sappramente: | moderade; 0 zrave
SANITV, Blend (15) refera que s 0 NE 5im Fancreatite: 0 leve; | moderada; 0 grave
2000 50 indicagdes eram Sapgraments: 0 moderade; 1 rave
ABSTRACT) Corie pura homogénaas enms 03 Pancreatite: [ leve; [ moderada; 1 zrave
sezuido de grapos) Sangramento: [ moderado; ) grave
blend (187
Endacut (50 Coledocolitiaze, Pamcreatite: 4 leve; ) moderada: 0 zrave
KOHLER, 100 Pancreatite cromica. Grupos Grapos Sim Samgramento: 2 leve; 0 moderade; 0 grave
1998 estenoze de colédoco, | bomegineos | bomosén Pancreatite: 1 leve; 0 moderada; 0 grave
T Blend (30 L 20 Sanzramesto: 13 leve: O moderada; 0
Panmcreatite: 3 leve: [ moderada: 0 zrave
ELTA, Corte pure (88) || Celedocolitiase, DEO, 53 3565 Sim Sapgramente: 0 leve; 0 moderade;! zrave
1998 170 insarcio de stemt, (18-06) Colangite: 0 (total)
P miscelansa Pancreatite: 7 leve; 1 moderada; | zrave
. Blend (83) Samgramento: 0 leve: [ moderada; 1 grave
Colangite: 1 (total)

N =NUMERO DE PACIENTES INCLUIDOS; GRUPOS COMPARADOS = EM PARENTESES. TEMOS O NUMERQ DE PACIENTES EANDOMIZADOS PARA
CADA GRUPO; IDADE = MEDIA EXPEESSA EM ANOS COM A VARIAC Ao QUANDO FORNECIDA PELO ESTUDO; DEO = DIFUNG A0 DO ESFINCTER DE
ODDI; CEP = COLANGITE ESCLEROSANTE PRIMARIA; NR=N AD RELATADO: GRUPOS HOMOGENEDS = AUTOR REFERE A HOMOGENEIDADE DOS

GRUPOS, POREM NAO ESPECIFICA SUAS RESPECTIVAS CARATCERISTICAS
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Resultados expostos por comparacao:

1. Corte pulsado vs blend — Inclusdo de 2 artigos com um total de 460 pacientes®1?),

1.1. Pancreatite aguda

Nao houve diferenca entre os grupos para o total de episddios de pancreatite
(RD 0,01 [- 0,03; 0,04], p = 0,62, I> = 48%) ou nos subgrupos leve, moderada e grave.
Nivel de evidéncia moderado.

1.2. Sangramento

Nao houve diferenca entre os grupos para o total de episédios de sangramento
(RD-0,11[-0,31; 0,08], p = 0,27, 12 = 86%) ou nos subgrupos leve, moderada e grave.
Nivel de evidéncia muito baixo.

1.3. Perfuragéo
Sem diferenga entre os grupos (auséncia de casos em ambos 0s bracos).
Nivel de evidéncia moderado.

2. Corte pulsado vs corte puro — Inclusdo de 3 artigos com um total de 437
pacientes (11.1418),

2.1. Pancreatite aguda

Nao houve diferenca entre os grupos para o total de episédios de pancreatite
(RD 0,05[-0,01; 0,11], p=0,12, I = 57%) ou nos subgrupos leve, moderada e grave.
No total de episddios de pancreatite, os 3 estudos individualmente apresentaram
mais eventos no grupo do corte pulsado, porém em funcdo da elevada
heterogeneidade, empregou-se o efeito randémico, ndo havendo diferenca entre os
bragos analisados.

Nivel de evidéncia baixo.

2.2. Sangramento

Foram evidenciados mais sangramentos em geral no grupo do corte puro (RD -0,19
[-0,25; -0,12], p < 0,00001, 1> = 96%). Essa diferenca se deu as custas de
sangramentos autolimitados (leves) (RD -0,23 [-0,31; -0,15], p < 0,00001, I = 34%),
ndo havendo diferenca na incidéncia de casos moderados (RD -0,05 [-0,15; 0,05],
p = 0,3, 1> = 64%) ou graves (RD 0,00 [-0,02; 0.02], p = 1, 12 = 0%).

Nivel de evidéncia moderado.

2.3. Colangite
Auséncia de diferenca entre os grupos (RD -0,01 [-0,09; 0,06], p = 0,7).
Nivel de evidéncia baixo.

2.4. Perfuracao

Auséncia de diferenca entre os grupos (RD 0,00 [-0,01; 0,02], p = 0,7, I = 0%).
Nivel de evidéncia baixo.
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3. Corte puro vs blend — Inclusdo de 4 artigos com um total de 572 pacientes (101315.16),

3.1. Pancreatite aguda

Auséncia de diferenca para o total de pancreatite (RD -0,03 [-0,07; 0,01], p = 0,17,
12 = 32%) e seus subgrupos leve (RD -0,03 [-0,07; 0,00], p = 0,08, 12 = 33%),
moderada (RD -0,01 [-0,03; 0,01], p = 0,38, 12 = 0%) e grave (RD -0,00 [-0,01; 0,02],
p = 0,68, 12 = 0%).

Nivel de evidéncia baixo.

3.2. Sangramento

Foram evidenciados mais sangramentos em geral no grupo do corte puro (RD 0,26
[0,61; 0,35], p < 0,00001, I> = 0%). Essa diferenca se deu as custas de
sangramentos autolimitados (leves) (RD 0,24 [0,15; 0,33], p < 0,00001, 12 = 0%),
ndo havendo diferenca na incidéncia de casos moderados (RD 0,01 [-0,02; 0,04],
p = 0,51, 1> =0%) ou graves (RD -0,00 [-0,02; 0,02], p = 0,73, 1> = 0%).

Nivel de evidéncia alto.

3.3. Colangite
Auséncia de diferenca entre os grupos (p = 0,47).
Nivel de evidéncia baixo.

4. Corte puro seguido de blend vs blend — Inclusdo de 3 artigos com um total de 301
pacientes®>17),

4.1. Pancreatite aguda

Auséncia de diferenca para o total de pancreatite (RD 0,06 [-0,02; 0,13], p = 0.12,
I2= 0%) e seus subgrupos leve (RD 0,04 [-0,02; 0,10], p = 0.15, I? = 23%), moderada
(RD 0,00 [-0,04; 0,05], p = 0.91, 1> = 0%) e grave (RD 0,01 [-0,02; 0,04], p = 0.45, I2
= 0%).

Nivel de evidéncia baixo.

4.2. Sangramento

Auséncia de diferenca no total de sangramentos (RD -0,10 [-0,24; 0,04], p = 0.18,
12 = 61%) e nos subgrupos leve, moderado e grave.

Nivel de evidéncia baixo.

5. Corte puro seguido de blend vs corte puro — Inclusdo de 2 artigos com um total
de 157 pacientes®517),

5.1. Pancreatite aguda

Auséncia de diferenca para o total de pancreatite (RD -0,01 [-0,11; 0,09], p = 0,82,
12 = 0%) e seus subgrupos leve, moderada e grave.

Nivel de evidéncia baixo.

5.2. Sangramento

Auséncia de diferenca na incidéncia de sangramentos leves (RD -0,05 [-0,16; 0,07],
p = 0,41, 12 = 0%), moderados (RD 0,00 [-0,04; 0,04], p = 1,0, 1> = 0%) ou graves
(RD 0,01 [-0,04; 0,06], p = 0,58, I?> = 0%).

Nivel de evidéncia moderado.
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Discussao

As modalidades de corrente mista (corte pulsado ou endocut e blend) apresentam maior
poder de coagulacdo quando comparadas ao corte puro*9, Por este motivo, elas tém sido
empregadas com o objetivo de prevenir sangramentos relacionados a papilotomia endoscdpica.
Entretanto, seu maior poder de coagulacdo causa maior disseminagao de energia térmica pelos
tecidos adjacentes e, no caso da papilotomia, questiona-se se isso pode aumentar a incidéncia
de pancreatite aguda p6s CPRE.

Nas comparacoes entre corte pulsado e blend com o corte puro, evidenciamos um perfil
semelhante, com mais casos de pancreatite nos bracos da corrente mista, porém sem
significado estatistico. E possivel que novos estudos aumentem o tamanho amostral e revelem
diferenca entre os métodos. Vale lembrar que um dos estudos incluidos foi interrompido
precocemente pela elevada incidéncia de pancreatite no braco que utilizou o blend @9,

Em relagdo ao sangramento, as correntes mistas mostraram-se superiores apenas em
casos de sangramento autolimitado (considerado leve), ndo havendo diferenca na incidéncia
de sangramentos com significado clinico (moderados e graves).

Uma estratégia descrita para evitar pancreatite e sangramento € iniciar a incisdo com o
corte puro (pela sua maior proximidade com o @stio pancreatico) e terminar com uma corrente
mista (maior proximidade de vasos mais calibrosos). Incluimos trés estudos que empregaram
esta estratégia, utilizando o modo blend no final da incisdo®>'”. No entanto, ndo houve
diferenca na incidéncia de pancreatite aguda ou sangramento quando comparado ao corte puro
ou blend empregados ao longo de toda a inciséo.

Colangite e perfuragédo sao eventos adversos incomuns e sem aparente relagdo com a
modalidade de corrente elétrica empregada na papilotomia.

Este estudo apresenta algumas limitacbes como a heterogeneidade na definicdo de
sangramento, a qual foi contornada com uma nova definicdo aplicada a cada estudo
individualmente. Outro ponto € inclusao de artigos em forma de abstract, porém nos casos em
qgue isso ocorreu, todos os desfechos de interesse estavam disponiveis. Além disso, ha
diferenca nos critérios de inclusdo dos estudos, mas a interferéncia deste fator € neutralizada
pelo fato de termos incluido apenas estudos randomizados com grupos homogéneos. Outra
limitacdo € o fato dos estudos utilizarem unidades eletrocirurgicas relativamente antigas, nao
utilizadas em muitos setores de endoscopia, entretanto isso também é amenizado pelo fato,
apesar de ndo serem tdo modernas, o principio de cada modalidade de corrente elétrica se

mantém na diferentes unidades.
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Esta Diretriz possui grande for¢a de evidéncia por incluir apenas ensaios clinicos
randomizados com grupos homogéneos em cada estudo. A revisdo altamente sensivel e
sistemética seguida da metanalise nos permite estar diante do maior nivel de evidéncia possivel
com a atual literatura.

N&do had modo de corte ideal para todas as situacdes nem evidéncia suficiente na
literatura para recomendar um método sobre os demais. E essencial conhecer o efeito de
atuacao de cada modalidade para prevenir eventos adversos. Conclui-se ndo haver modalidade
de corrente elétrica ideal para prevenir todas as complicagdes, entretanto, é essencial
compreender seus respectivos mecanismos de agdo e os fatores de risco de cada paciente
para que o endoscopista tome a melhor decisdo na pratica clinica.

A falta de acesso a informacéo e as limitagbes desta Diretriz sdo fatores que podem
dificultar a disseminagédo das recomendagdes expostas. Por outro lado, a ampla disponibilidade
dos recursos recomendados (auséncia de impacto na obtencao de recursos) e o alto nivel de
evidéncia (revisao sistematica de ensaios clinicos randomizados) séo facilitadores para a
disseminacao do conteudo abordado.

Recomendacéao

Para pacientes submetidos a CPRE com papilotomia endoscoépica, estratégias
aceitaveis sao o uso de corte puro rotineiramente (ou corte pulsado com efeito baixo 1 ou 2),
com a possibilidade do emprego de correntes mistas (corte pulsado ou endocut) em casos com
risco de sangramento aumentado ou como resgate em sangramento acima do esperado
durante o procedimento.

O nivel de evidéncia varia de muito baixo a alto a depender do desfecho analisado.
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Anexos
Metodologia

Protocolo e Registro

Este estudo foi realizado segundo os guidelines do PRISMA e registrado no
PROSPERO (International Prospective Register of Systematic Reviews) com o cédigo:
CRD42018109713™,

Critérios de elegibilidade

Foram selecionados apenas ensaios clinicos randomizados que compararam ao menos
duas modalidades de corrente elétrica com os dados necessarios para a andlise disponiveis.
Nao houve restricdo quanto a lingua ou data de publicacgéo.

Todos os estudos selecionados incluiram pacientes maiores de 18 anos submetidos a
papilotomia endoscopica randomizada para diferentes modos de corrente elétrica.

Foram excluidos trabalhos envolvendo pacientes com alteragdo anatébmica do trato
gastrointestinal como gastrectomia com reconstrucdo em Billroth Il ou em Y de Roux ou estudos

envolvendo esfincterotomia pancreatica.

Estratégia de busca, selecdo dos estudos e coleta de dados

Dois autores realizaram a busca nas bases de dados Medline, Embase, Central
Cochrane e Lilacs e busca cinzenta inicialmente por titulo e abstract e, ap6s a selecédo dos
artigos de interesse, por texto completo. Divergéncias foram resolvidas apdés com consenso
com um terceiro autor. A estratégia de busca foi atualizada até setembro de 2020. Todos 0s
estudos prospectivos randomizados que reportavam os desfechos de interesse foram incluidos
sem restricdo quanto a idioma, modalidade ou ano de publicacdo. Os autores utilizaram

planilhas de Excel para a coleta de dados.
Busca

Empregamos a seguinte estratégia de busca no Medline: (((((papillo-tomy OR
Sphincterotomy OR Sphincterotomies OR Sphinc-terotome OR Sphincteroplasty OR
Sphincteroplasties) OR((Retrograde Cholangiopancreatography, Endoscopic
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ORCholangiopancreatographies, Endoscopic Retrograde OREndoscopic  Retrograde
Cholangiopancreatographies OR Ret-rograde Cholangiopancreatographies, Endoscopic OR
Endo-scopic Retrograde Cholangiopancreatography OR ERCP) AND(cut OR electrosurg* OR
knife OR blend OR current ORelectric* OR Thermocoagulation OR Galvanocautery
ORDiathermy OR Fulguration OR vio 200 OR vio 300 OR ERBEOR valley lab OR valleylab OR
WEM OR blend OR current ORelectrocautery OR cautery OR insulation OR insulated
ORcoagulation OR endocut OR waves)))))).

Nas outras bases de dados, utilizamos estratégias simplificadas derivadas da exposta

acima.
Analise de dados

Utilizamos o software RevMan 5 (Review Manager versdo 5.3.5 - Cochrane
Collaboration Copyright® 2014) para a metanalise e célculo da diferenca absoluta de risco.

Incluimos apenas variaveis dicotbmicas, empregando a diferenca de risco com o teste
de Mantel-Haenzel. Estatisticamente, consideramos o intervalo de confianca de 95% (IC) e
p < 0,05. Os resultados foram expostos em forma de Forest plot.

A heterogeneidade foi avaliada por meio do teste de Higgins (1), sendo efeito fixo para
heterogeneidade baixa (1> < 50%). Para 12 > 50% (heterogeneidade alta), realizamos uma
analise de sensibilidade por meio de funnel plot para identificar outliers. Caso, ap6s a excluséo
do outlier, 12 < 50%, mantinha-se o efeito fixo. Caso, a exclusdo do outlier ndo reduzisse |12 para

< 50%, o estudo era mantido (heterogeneidade verdadeira), com uso do efeito randémico.
Qualidade da metodologia e risco de vieses dos estudos

O risco de viés dos estudos individualmente foi avaliado por meio da ferramenta de da
Cochrane Cochrane®,
A qualidade da evidéncia (nivel de certeza) de cada desfecho foi realizada segundo as

recomendacdes do GRADE, pelo software GRADEpro®.

Heterogeneidade na definicdo de sangramento

Uma vez que a definicdo de sangramento era heterogénea, fizemos esfor¢cos para
padronizar esta analise. Para tal, consideramos sangramento leve como autolimitado
(aumentado durante a papilotomia, no entanto sem necessidade de qualquer forma de

intervencdo); moderado quando houve necessidade de intervencdo durante a CPRE ou
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alteracdo tardia com queda de niveis hematimétricos e melena; casos graves envolveram
repercussdo clinica com necessidade de transfusdo sanguinea ou necessidade de novos

procedimentos terapéuticos.

Figura 1. Fluxograma da selec¢&o dos estudos segundo o PRISMA

= Additional records identified
.g Records identified through through EMBASE, Cochrane,
B MEDLINE LILACS/BVS and gray literature
=
E (n=9.812) (n=5.442)
[
=
A4 Y
P Records after duplicates removed
(n=12.282)
{11
£
=
g Y
= .
] Records screened Records Zxc:Juded by title
(n=12.282) | e > an a.stract
(n=12.270)
) Y
Full-text articles assessed Excluded studies:
= for eligibility CETETE TR = Retrospective (n = 1)
:-n§n (n=12) Not randomized (n = 1)
=
Y
— Studies included in
qualitative synthesis
(n=10)
g v
3
= Studies included in
= quantitative synthesis
(meta-analysis)
(n=10)
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Pancreatite em geral, leve, moderada e grave (Corte pulsado vs blend)

Risk Difference

Experimental Control Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed 95% Cl
Kohler A, 1998 4 50 1 50 21.7% 0.06[-0.02 0.14]
Tanaka Y., 2015 6 179 7 181 78.3% -0.01[-0.04,003]
Total (95% CI) 229 231 100.0% 0.01[-0.03, 0.04]
Total events 10 8
Heterogeneity: Chi*=1.91,df=1 (P=0.17); F= 48% } 5 t
-01 -0 05 0. 05 01
Test for averall effect: Z=0.50 (P=062) FavoUrs [Endocut] Favours [Blend]
Endocut Blend Risk Difference Risk Difference

Study or Subgroup

Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI

M-H, Random, 95% CI

Kohler A, 1998 4 50 1 50 353% 0.06 [-0.02, 0.14]
TanakaY., 2015 5 179 7 181 B47% -0.01 [-0.05, 0.03]
Total (95% CI) 229 231 100.0% 0.01 [-0.05, 0.08]
Total events 9 8

52 a1
Favours [Endocut] Favours [Blend]

Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 231, df=1 (P=0.13), F=57%
Test for overall effect: Z=0.42 (P = 0.68)

Risk Difference

Endocut Blend Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
Kohler A, 1998 0 a0 0 50 21.7% 0.00[-0.04,0.04]
TanakaY., 2015 1 179 0 181 783% 0.01[0.01,002] —'.—
Total (95% CI) 229 231 100.0% 0.00 [-0.01, 0.02] ?
Total events 1 0 .

005 -0025 0 0025 005
Favours [Endocut] Favours [Blend]

Heterogeneity: Chi*=0.07, df=1 (P=0.79); F= 0%
Testfor averall effect: Z=0.58 (P = 0.56)

Endocut Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
Kohler A, 1938 0 50 0 50 21.7% 0.00[-0.04, 0.04]
TanakaY., 2015 o 179 0 181 78.3% 0.00[-0.01,001]
Total (95% CI) 229 231 100.0% 0.00[-0.01, 0.01]

Total events 0 0

Heterogeneity: Chi*= 0.00, df=1 (P =1.00); F=0% 1 t t t t
-0.05-0025 0 0.025 0.05

Testfor overall effect: Z=0.00 (P =1.00) Favours [Endocut] Favours [Blend]

Sangramento em geral (Corte pulsado vs blend)

Risk Difference

Endocut Blend Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% CI
Kohler A, 1998 2 50 13 50 454% -0.22 [-0.35,-0.09] ——
TanakaY., 2015 14 179 18 181 546% -0.02 [-0.08, 0.04]
Total (95% CI) 229 231 100.0% -0.11 [-0.31, 0.08]
Total events 16 N
Heterogeneity: Tau®*= 0.02; Chi*=7.32, df=1 (P = 0.007); F= 86% i 05 b 0% T

Test for overall effect Z=1.11 (P=0.27) Favours [Endocut] Favours [Blend]
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Sangramento leve (Corte pulsado vs blend)

WAMA

Endocut Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% CI
Kohler A, 1998 2 a0 13 50 454% -0.22 [-0.35,-0.09] ——
TanakaY., 2015 14 179 18 181 546% -0.02 [-0.08, 0.04]
Total (95% CI) 229 231 100.0% -0.11 [-0.31, 0.08]
Total events 16 M
Heterogeneity: Tau®=0.02; Chi*=7.32, df=1 (P = 0.007); F= 86% -_1 _0-.5 ﬁ 0:5 1-

Test for overall effect Z=1.11 (P=0.27)

Sangramento moderado (Corte pulsado vs blend)

Favours [Endocut] Favours [Blend]

Endocut Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% ClI
Kohler A, 1998 0 50 0 50 21.7% 0.00[-0.04, 0.04]
TanakaY., 2015 o 179 0 181 783% 0.00[0.01,0.01]
Total (95% CI) 229 231 100.0% 0.00[-0.01,0.01]

Total events 0 0

Heterogeneity: Chi*= 0.00, df=1 {P=1.00); F=0% 0 05 0. 05 0
Test for overall effect: Z=0.00 (P =1.00) Favours [Endocut] Favours [Blend] :
Sangramento grave (Corte pulsado vs blend)
Endocut Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Kohler A, 1998 0 50 0 50 21.7% 0.00[-0.04, 0.04]
Tanaka Y., 2015 o 179 0 181 783% 0.00[0.01,0.01)
Total (95% Cl) 229 231 100.0% 0.00[-0.01,0.01]
Total events 0 0
Heterogeneity: Chi*= 0.00, df=1 {P=1.00);, F= 1
-005 0025 0 0025 DUS
Test for overall effect: Z=0.00 (P =1.00) Favours [Endocut] Favours [Blend]
Pancreatite em geral (Corte pulsado vs corte puro)
Endocut Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Kida 2004 4 41 1 43 226% 0.07 [-0.03,0.18] =
Norton ID., 2005 3 133 1 134 51.2% 0.02 [-0.01, 0.04] ——
Wasim Ellahi, 2001 5 55 0 31 26.3% 0.09[0.00,0.18] . —
Total (95% CI) 229 208 100.0% 0.05 [-0.01, 0.11] ==
Total events 12 2
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 4.60,df=2 (P=0.10), F=57% E-D 5 -U=1 b D=1 02

Test for overall effect Z=1.54 (P=0.12)

Favours [Endocut] Favours [Pure]
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Pancreatite leve, moderada a grave (Corte pulsado vs corte puro)

Endocut Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
2.11.1 Mild Pancreatitis
Mortan (D, 2005 2 133 1 134 7F7A% 001 [-0.02,003]
Wiasim Ellahi, 2001 1 a5 a 31 22.9%  0.02[0.04, 0.08]
Subtotal (95% CI) 188 165 100.0% 0.01 [-0.01, 0.03]
Total events 3 1

Heterogeneity: Chi*=011,di=1 (P=074); F=0%
Testfor overall effect Z=0.81 (P =042

2.11.2 Moderate Pancreatitis

Morton (D, 2005 1 133 0 134 FrA% 001 [-0.01,003] —F—
Wiasim Ellahi, 2001 3 a5 a 3 229% 0.05[0.02 013 &
Subtotal (95% CI) 188 165 100.0% 0.02 [-0.01, 0.04] J.-
Total events 4 I}

Heterogeneity: Chif=192, df=1(F=017); F=48%
Testfor overall effect Z=1.49 P =014

2.11.3 Severe Pancreatitis

Morton |0, 2005 o 133 0o 134 ¥71%  0.00[-0.01,001]
YWasim Ellahi, 2001 1 a5 1] I 228%  0.02[-0.04, 0.08]
Subtotal (95% CI) 188 165 100.0%  0.00 [-0.01, 0.02]

Total events 1 a
Heterogeneity: Chif=052, df=1 (F=047); F=0%
Testfor overall effect Z=0.44 (P = 0.65)

.01 005 0 005 01
Favours [Endocut] Favours [Fure]

Testfor subgroup differences: Chi*=085 df= 2 (P= 065, F=0%

Sangramento em geral (Corte pulsado vs corte puro)

Endocut Pure Risk Difference Risk Difference

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Kida 2004 13 41 28 43 239% -0.33[054,-013] e
Norton ID., 2005 8 133 35 134 76.1% -0.20(0.28,-0.12) i
Wasim Ellahi, 2001 1 55 a0 K| 0.0% 0.02[}-0.04,008)]
Total (95% Cl) 174 177 100.0% -0.23[-0.31,-0.15] <%
Total events 21 63

== == } } t t
Heterogeneity: Chi*=1.51,df=1 (P=0.22); F= 34% 05 .05 b 095 05

Test for overall effect: Z=5.67 (P < 0.00001) Favours [Endocut] Favours [Pure]

Sangramento leve (Corte pulsado vs corte puro)

Endocut Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Kida 2004 12 41 22 43 239% -022[-042-0.01] —
MNorton ID., 2005 4 133 29 134 76.1% -0.19[0.26,-0.11] : B
Total (95% CI) 174 177 100.0% -0.19[-0.27,-0.12] <>
Total events 16 51
Heterogeneity: Chi*=010,df=1 (P=0.75), F=0% -D'.S -D.'25 b D.'?.S nfs

Testfor overall effect: Z=5.04 (P < 0.00001) Favours [Endocut] Favours [Pure]

Rua S&o Carlos do Pinhal, 324 - Séo Paulo - SP - Cep: 01333-903 - Fone: (11) 3178-6800 - Fax: (11) 3178-6830 - www.amb.org.br



<AMB

Associagao Médica Brasileira

Sangramento moderado (Corte pulsado vs corte puro)

WAMA

Endocut Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% ClI M-H, Random, 95% CI
Kida 2004 1 41 6 43 371% -0.12 [-0.23,-0.00]
Norton ID., 2005 4 133 6 134 629% -0.01 [-0.06, 0.03)
Total (95% CI) 174 177 100.0% -0.05 [-0.15, 0.05]
Total events 5 12

Heterogeneity: Tau®*= 0.00; Chi*= 2.80, df=1 (P = 0.09), F=64%

Test for overall effect: Z=1.03 (P = 0.30)

Sangramento grave (Corte pulsado vs corte puro)

-02-01 0 01 02
Favours [Endocut] Favours [Pure]

Endocut Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
Kida 2004 0 41 0 43 239% 0.00[-0.05 0.05]
MNorton ID., 2005 0 133 0 134 761% 0.00[-0.01,0.01]
Total (95% CI) 174 177 100.0% 0.00[-0.02, 0.02]
Total events a 0
it i® = - - R = : : T : :
Heterogeneity: Chi -.U.OU, df=1(P=1.00); F= oA 005 b 05 01
Test for overall effect: Z=0.00 (P =1.00) Favours [Endocut] Favours [Pure]
Perfuracéo (Corte pulsado vs corte puro)
Endocut Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
Kida 2004 ] 41 0 43 185%  0.00[-0.05,0.08)
MNorton ID., 2005 o 133 0 134 621% 0.00[-0.01,0.01)]
Wasim Ellahi, 2001 1 55 0 31 184%  0.02[-0.04,0.08] »
Total (95% CI) 229 208 100.0% 0.00[-0.01,0.02] <
Total events 1 0
A i s SE= } } } t
Heterogeneity: Chi*= 046, df=2 (P=0.80); F=0% o 008 3 0us 01

Test for overall effect Z=0.38 (P =0.70)

Pancreatite em geral (Corte puro vs blend)

Events Total Events Total Weight

Risk Difference
M-H, Fixed, 95% CI

Blend

Endocut Pure

Risk Difference
M-H, Fixed, 95% CI

Pure

Study or Subgroup

Elta GH, 1998 3 86
Macintosh DG, 2004 9 116
Sanjiv Mahadeva, 2000 0 17
Stefanidis G, 2003 2 62
Total (95% CI) 281
Total events 14

Heterogeneity: Chi*=4.43, df=3(P=0.22);, F=32%

Test for averall effect: Z=1.37 (P=017)

7 84 208% -0.05[012 002
8 130 429%  0.02[-0.05,0.08]
0 15 56% 0.00[F0.11,011] —_—
8 62 21.7% -010[019,-0.00] —
201 100.0% -0.03[-0.07,0.01] -
23
02 01 0 01 02

Favours [Pure] Favours [Blend]
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Pancreatite leve, moderada a grave (Corte puro vs blend)
Pure Blend Risk Difference Risk Difference

Study or Subgroup Events Total Evenis Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI

3.4.1 Mild Pancreatitis

Elta GH, 1998 3 86 7 84 298% -005[012 002 ——

Macintosh DG, 2004 5 116 5 130 429% 0.00[-0.04,0.08] R

Sanjiv Mahadeva, 2000 I 17 1] 15 56%  000[F0.11,011]

Stefanidis G, 2003 2 62 a G2 21.7% -010[0.149,-0.00] e

Subtotal (95% CI) 281 291 100.0% -0.03[-0.07,0.00] i

Total events 10 20

Heterogeneity: Chi®= 460, df= 3 (P =0.21); F= 33%

Test for overall effect Z= 178 (F=0.08)

3.4.3 Moderate Pancreatitis

Elta GH, 1598 I a6 2 84 208% -0.02[-0.06,002 —

Macintosh DG, 2004 2 1186 3130 429% -0.01[-0.04,0.03] —i—

Sanjiv Mahadeva, 2000 a 17 a 15 56%  0.00[F0.11,011]

Stefanidis G, 2003 1] 62 1] G2 21.7% 0.00[-0.03, 003 s

Subtotal (95% CI) 281 291 100.0% -0.01 [-0.03, 0.01] L

Total events 2 f

Heterogeneity: Chi*= 0494, df=3(P=082;F=0%

Test for overall effect: 2= 088 (F =038}

3.4.4 Severe Pancreatitis

Elta GH, 1598 1] a6 1 84 298% -0.01[-0.04, 002 ——

Macintosh DG, 2004 2 116 0 130 429% 0.02[-0.01,0.08] -

Sanjiv Mahadeva, 2000 a 17 a 15 86%  0.00[F0.11,011]

Stefanidis G, 2003 1] 62 1] G2 21.7% 0.00[-0.03, 003 I

Subtotal (95% CI) 281 291 100.0% 0.00[-0.01,0.02] e

Total events 2 1

Heterogeneity: Chi®=1.85, df= 3 (P = 0.60); F= 0%

Test for overall effect: 2= 041 (F = 0.68)

0.2 -0.1 0 0.1 0.2
; : Favours [Pure] Favours [Blend]

Testfor subgroup differences: Chif=3.34, df=2{P=019), F=40.2%

Sangramento em geral (Corte puro vs blend)
Pure Blend Risk Difference Risk Difference

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI

Elta GH, 1988 1 86 1 a4 Mot estimahle

Macintosh DG, 2004 61 116 33 130 66.4% 0.27[0.15, 0.39] —M—

Stefanidis G, 2003 21 62 7 62 336% 0.23[0.08, 0.37) — e

Total (95% CI) 178 192 100.0%  0.26 [0.16, 0.35] B

Total events 82 40

T 2 = S R t $ + t
Heterogeneity: Chi*=0.25,df=1 (P=0.62); F=0% 05 075 o 095 05

Test for overall effect: Z=5.49 (P = 0.00001)

Favours [Pure]

Favours [Blend]
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Sangramento leve, moderado e grave (Corte puro vs blend)

S

WAMA

Pure Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
3.11.1 Mild Bleeding
Elta GH, 1598 I a6 1] a4 Mot estimahble
Macintosh DG, 2004 54 116 26 130 EBA4% 0.27[0.15,0.38] —i—
Stefanidis G, 2003 18 62 B 62 33.6% 0.19[0.06, 0.33] &
Subtotal (95% CI) 178 192 100.0%  0.24 [0.15,0.33] e
Total events T2 32
Heterogeneity: Chi*= 0.66, df=1 (P=042); F=0%
Test for overall effect: Z= 537 (P = 0.00001)
3.11.2 Moderate Bleeding
Elta GH, 1598 1] a6 1] 84 288% 0.00[-0.02 002 I
Macintosh DG, 2004 B 116 6130 429% 0.01[-0.05, 0.06]
Sanjiv Mahadeva, 2000 a 17 a 15 56%  0.00F0.11,011] .
Stefanidis G, 2003 2 62 a0 G2 21.7% 0.03[0.02 0,09 7 2
Subtotal (95% CI) 281 291 100.0% 0.01[-0.02,0.04] &
Total events 8 B
Heterogeneity: Chi*=1.42, df= 3 (P=070); F=0%
Test for averall effect Z= 0,66 (F =051}
3.11.3 Severe Bleeding
Elta GH, 1598 1 a6 1 84 208% -0.00[-0.03, 003 I
Macintosh DG, 2004 1 116 1 130 429% 0.00[-0.02 002
Sanjiv Mahadeva, 2000 a 17 1 15 86% -0.07 [-0.23,010] —=
Stefanidis G, 2003 1 B2 1 G2 21.7% 0.00[-0.04,0.04] =
Subtotal (95% CI) 281 291 100.0% -0.00[-0.02,0.02] &
Total events 3 4
Heterogeneity: Chi®= 0.79, df= 3 (P = 0.89); F=0%
Testfor overall effect £2=035(F=0.73)

.0z 01 0 01 02

Testfor subgroup differences: Chit= 2827, df= 2 (P = 0.00001), F=92.9%

Favours [Pure] Favours [Blend]

Pancreatite em geral (Corte puro seguido de blend vs blend)

Blend Pure + Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Sanjiv Mahadeva, 2000 0 15 1 18 208% -0.06[-0.20,0.09]
Stefanidis G, 2003 g 62 g 62 791% 0.00[0.12012]
Total (95% Cl) 77 80 100.0% -0.01[-0.11,0.09]

Total events g 9

Heterogeneity: Chi*=0.37, df=1 (P=0.54), F=

Test for overall effect: Z=0.23 (P=0.82) Al

0.25 05
Favours [Pure + Blend]

-0.25 0
Favours [Blend]
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Pancreatite leve (Corte puro seguido de blend vs blend)

Blend Pure + Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Sanjiv Mahadeva, 2000 0 15 0 18 208% 0.00[011,0.11)
Stefanidis G, 2003 g 62 g 62 791% 0.00[0.12012]
Total (95% Cl) 77 80 100.0% 0.00[-0.10,0.10]
Total events g g

1 1 1
-1 -0.5 0 05 1
Favours [Blend] Favours [Pure + Blend]

Heterogeneity: Chi*= 0.00, df=1 (P =1.00); F= 0%
Test for overall effect: Z= 0.00 (P =1.00)

Pancreatite leve, moderada e grave (Corte puro seguido de blend vs blend)

Blend Pure + Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M_H, Fixed, 95% CI
5.10.1 Mild Bleeding
Stefanidis G, 2003 § B2 8 B2 1000% -0.05[016, 007 i_—
Subtotal (95% Clj 62 62 100.0% -0.05[0.16, 0.07]
Total events B g

Heterogeneity: Mot applicable
Testfor overall effect Z=083 (F=0.41)

5.10.2 Moderate Bleeding

Sanjiv Mahadewa, 2000 a 15 a 18 209% 0.00[-011,0.11] IR
Stefanidis G, 2003 a G2 a G2 F91% 0.00[-0.03 003 t
Subtotal (95% CI) 77 80 100.0% 0.00 [-0.04, 0.04]

Total events i} i}

Heterageneity: Chi®= 0.00, df=1 (P =1.00); F=0%
Test for overall effect 2= 0.00 (F =1.00)

5.10.3 Severe Bleeding

Sanjiv Mahadewa, 2000 1 15 a 18 209% 00F[-008,023] s .
Stefanidis G, 2003 1 G2 1 G2  F91%  0.00[-0.04,0.04] t

Subtotal (95% CI) 77 80 100.0% 0.01 [-D.04, 0.06]

Total events 2 1

Heterageneity: Chi®= 0.80, df=1 (P =037}, F=0%
Test for overall effect Z= 055 (F = 0.58)

02 01 0 01 02
: : Favours [Blend] Fawvours [Pure + Blend]
Test for subaroup differences: Chif= 087, df=2 (P=061), F=0%
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Sangramento leve, moderado e grave (Corte puro seguido de blend vs blend)

Blend Pure + Blend Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% C|
5.10.1 Mild Bleeding
Stefanidis G, 2003 § B2 8 B2 1000% -0.05[016, 007 i_—
Subtotal (95% CI) 62 62 100.0% -0.05[-0.16, 0.07]
Total events G q
Heterogeneity: Mot applicable
Testfor overall effect Z=083 (F=0.41)
5.10.2 Moderate Bleeding
Sanjiv Mahadewa, 2000 a 15 a 18 209% 0.00[-011,0.11] IR
Stefanidis G, 2003 a G2 a G2 F91% 0.00[-0.03 003 t
Subtotal (95% CI) 77 80 100.0% 0.00 [-0.04, 0.04]
Total events i} i}
Heterageneity: Chi®= 0.00, df=1 (P =1.00); F=0%
Test for overall effect 2= 0.00 (F =1.00)
5.10.3 Severe Bleeding
Sanjiv Mahadeva, 2000 1 15 a 18 209% 007 [-008,023 L S ..
Stefanidis G, 2003 1 B2 1 G2 T81% 0.00[-0.04,004] t
Subtotal (95% CI) 77 80 100.0% 0.01 [-0.04, 0.06]
Total events 2 1
Heterogeneity: Chi*=0.80,df=1 (P=0.37), F=0%
Test for overall effect Z= 055 (F = 0.58)
02 01 0 01 02
; ; Favours [Blend] Favours [Pure + Blend]
Test for subaroup differences: Chif= 087, df=2 (P=061), F=0%

Pancreatite em geral (Corte puro seguido de blend vs corte puro)

Pure + Blend Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Garelick A, 2001 14 75 11 67 471% 0.02[0.10,0195] —m—
Sanjiv Mahadeva, 2000 1 18 0 17 11.6%  0.06 [-0.09, 0.20] —
Stefanidis G, 2003 g 62 2 62 41.3% 0.10([0.00,019] ——
Total (95% CI) 155 146 100.0% 0.06 [-0.02,0.13] e
Total events 23 13
Heterogeneity: Chi*= 0.98, df= 2 (P = 0.61); F= 0% D: 5 _0525 5 5 525 D=5

Testfor overall effect Z=1.53 (P=0.12) Favours [Pure + Blend] Favours [Pure]
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Pancreatite leve, moderada a grave (Corte puro seguido de blend vs corte puro)

Pure + Blend Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
4.3.1 Mild Pancreatitis
Gorelick A, 2001 B Th g BY 47 1%  0.01[-0.08, 009
Sanjiv Mahadewa, 2000 1] 18 1] 17 11E6% 000[010,010] b——
Stefanidis &, 2003 8 62 2 B2 41.3% 010([0.00,018] T E—
Subtotal {95% CI) 155 146 100.0% 0.04 [-0.02, 0.10] e
Total events 14 T

Heterogeneity, Chi®= 2489, df= 2 {(P=027) 7= 23%
Testfor overall effect Z=143(P=015)

4.3.2 Moderate Pancreatitis

Garelick A, 2001 5 Th b BY 471% 001 [-0.08, 009
Sanjiv Mahadewva, 2000 ] 18 1] 17 116% 000[010,010]
Stefanidis &, 2003 ] G2 1] B2 41.3%  0.00[-0.03 003
Subtotal {95% CI) 155 146 100.0% 0.00 [-0.04, 0.05]
Total events B L}

Heterogeneity, Chi*=0.03, df= 2 {P=098) F=0%

Testfor overall effect Z=011 (P =091}

4.3.3 Severe Pancreatitis

Goarelick A, 2001 2 Th 1 BY 47 1%  0.01[-0.03, 0.08]

Sanjiv Mahadeva, 2000 1 18 1] 17 11.6% 006 [-0.09,0.20]
Stefanidis &, 2003 ] G2 1] 62 41.3%  0.00[-0.03 003
Subtotal {95% CI) 155 146 100.0% 0.01 [-0.02, 0.04]
Total events 3 1

Heterogeneity: Chi*= 093 df=2 (P=063, F=0%

Test for overall effect Z=0.76 (P =0.45)

-0.2 e 0.2
Favours [Pure +Ellend] Favours [F'ure]
Testfor subgroup differences: Chi*=1.18,df= 2 (P=0.55, F= 0%

Sangramento em geral (Corte puro seguido de blend vs corte puro)

Pure + Blend Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Gorelick A, 2001 B 75 g 67 57.6% -0.04 [-0.14, 0.08) ——
Stefanidis G, 2003 10 62 21 62 42.4% -0.18 [-0.33,-0.03] ——
Total (95% ClI) 137 129 100.0% -0.10 [-0.24, 0.04] R
Total events 16 29
Heterogeneity: Tau®= 0.01; Chi*= 2.56, df=1 {(P=0.11); F=61% t

05 -0.25 0 0.25 05

Testfor overall effect Z=1.36 (P=0.18) Favours [Pure + Blend] Favours [Pure]

Sangramento leve (Corte puro seguido de blend vs corte puro)

Pure + Blend Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Garelick A, 2001 5 75 4 67 56.1% 0.01 [-0.07, 0.09]
Stefanidis G, 2003 9 62 18 62 43.9% -0.15[-0.29,-0.00]
Total (95% CI) 137 129 100.0% -0.06 [-0.23, 0.11]
Total events 14 22

-0.5 -0.25 0 0.25 05
Favours [Pure + Blend] Favours [Pure]

Heterogeneity: Tau®= 0.01; Chi*= 4.26, df=1 (P =0.04); F=77%
Testfor overall effect: Z=0.70 (P = 0.49)
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Figura - Sangramento grave (Corte puro seguido de blend vs corte puro)

Pure + Blend Pure Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% ClI M-H, Fixed, 95% CI
Gorelick A, 2001 0 75 1 67 47.1% -0.01[-0.05,0.02] ——
Sanjiv Mahadeva, 2000 0 18 0 17 11.6% 0.00[-0.10,0.10] )
Stefanidis G, 2003 1 62 1 62 41.3% 0.00[-0.04, 0.04] T
Total (95% ClI) 155 146 100.0% -0.01[-0.04,0.02]
Total events 1 2
Heterageneity: Chi*= 0.27, df=2 (P =0.87); F=0% t

-0.2 -0.1 0 0.1 0.2

Test for overall effect: Z= 0.47 (P = 0.64) Favours [Pure + Blend] Favours [Pure]

GRADE

Qualidade da evidéncia segundo o GRADE (Corte pulsado vs blend)

Delineamento | Risco de Evidéncia | oo Relativo | Absoluto ) TS
ot Rgrpeetiot viés indireta :omu.n;an: (95% c | (95% €

Perforation
2 ensaios néo grave nao grave nao grave b nenhum 0/229 (0.0%) | 0/231 (0.0%) néo 0 menos
clinicos a grave estimavel por (:DO?E%Q
randemizados 1.000
(de 10
menos
para 10
mais)
Pancreatitis (total)
2 ensaios nao grave nao grave nao grave b nenhum 10/229 8/231 (3.5%) nao 10
clinicos a grave (4.4%) estimével menos (:DO('DBE%Q
randomizados por
1.000
(de 40
menos
para 30
mais)
Bleeding (total)
2 ensaios nao grave | muito grave © | NAO grave grave ® nenhum 16/229 311231 nio 110 mais
clinicos a (7.0%) (13.4%) estimavel por
randomizados 1.000 MUITO BAIXA
(de 80
menos
para 310
mais)

CI: Confidence interval
Explanations

g ;nhler wnth ]adad scale < 3 and a few uncler bias evaluation points. None of the studies is a double blind (difficult in endoscopy).
ower <
c. 12> /6
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Qualidade da evidéncia segundo o GRADE (Corte pulsado vs corte puro)

Certainty

Ne dos | Delineame I o =
estudos b «consid s
Perforation
3 Eﬂala(igi grave ? nao grave nao grave grave ® nenhum 1/229 (0.4%) | 0/208 (0.0%) Est?r?uguel [ n;ﬁlrms ®@®00
randomizados 1.000 BAXA
(de 20
menos
para 10
mais)
Pancreatitis (total)
3 ensaios a < nao grave b nenhum 11/229 2/208 (1.0%) néo 50
NSE grave grave grave "
clinicos (4.8%) estimével menos
randomizados por MUITD BADA
L.
(de 120
menos
para 30
mais)
Bleeding (total)
2 ensaios grave @ néao grave nao grave nde grave nenhum 21/174 63/177 nao 230 mais
clinicos (12.1%) (35.6%) estimével por
randomizados 1.000 MODERADA
(de 150
mais
para 310
mais)
Cholangitis
1 ?ﬂ;laclzi grave d nao grave nao grave grave b nenhum 1/55 (1.8%) 1/31 (3.2%) Est?:_ll;val lﬂpl;\rals @@OO
randomizados 1.000 HALKR
(de 60
menos
para 90
mais)
Qualidade da evidéncia segundo o GRADE (Corte puro vs blend)
Importéncia
Cholangitis
1 E‘qsgius grave ® nao grave nao grave grave ® nenhum 0/86 (0.0%) | 1/84 (1.2%) tnég , 10 mais ®®00
clinicos estimave por BAIXA
randomizados 1.000
(de 20
menos
para 40
mais)
Pancreatitis (total)
4 ensaios < nao grave nao grave b nenhum 14/281 23/291 nao 30 mais
clinicos grave grave (5.0%) (7.9%) estimével por 699‘\0
randomizados 1.000
(de 10
menos
para 70
mais)
Bleeding (total)
2 ensaios néo grave nao grave néo grave | nz b nenhum 82/178 40/192 nao 260
clinicos d nao grave (46.1%) (20.8%) estimavel menos (-BE:)LE?@
randomizados por
1.000
(de 350
menos
para 160
menos)

Cl: Confidence interval

Explanations

. Jadad scale < 3. Inapropriate randomization method.

Puwer < 80

a
b.
c. Jada
d.

d scale < 3 in two studies, OnIJ
Stefanidis with Jadad scale < 3 an

one (out of four) double blind. A few uncler bias evaluation points in the studies.
no sample size. Also not a double blind.
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Qualidade da evidéncia segundo o GRADE (Corte puro seguido de blend vs blend)

-
Certainty
Outras Rela
-n (QS%CI) (95% b

3 ensaios a néo grave néo grave b nenhum 23/155 13/146 nao 60
clinicos grave grave (14.8%) (8.9%) estimavel menos ®g80
randomizados por
1.000
(de 130
menos
para 20
mais)

Pancreatitis (total)

Bleeding (total)

2 €ensaios nao grave c néo grave b nenhum 16/137 29/129 nao 100 mais
clinicos a grave grave (11.7%) (22.5%) estimavel por ®§80
randomizados 1.000
(de 40
menos
para 240
mais)

CI: Confidence interval
Explanations

a. Stefanidis with Jadad scale < 3 and no sample size. A few unclear bias evaluation points in the articles. None of the artciles is a double blind (difficult in endoscopy).
. Power <
c.1250-75%

Qualidade da evidéncia segundo o GRADE (Corte puro seguido de blend vs
corte puro)

Certainty assessment

N: dos | Delineamento | Risco de Evidéncia
estudos | do estudo viés indireta

Pancreatitis (total)

Importéncia
s " Relativo Absoluto
(EEeE) (et

2 ensaios a nao grave nao grave b nenhum 8/77 (10.4%) | 9/80 (11.3%) nao 10 mais
clinicos grave grave estimavel por 6980
randomizados 1.000
(de 90
menos
para 110
mais)

Bleeding (total)

1 ensaios nio grave nio grave nao grave b nenhum 7/62 (11.3%) 10/62 nao 50 mais
clinicos c rave (16.1%) estimavel por %ﬁ%g
randomizados 1.000
(de 50
mais
para 50
mais)

CI: Confidence interval
Explanations

g Etelanldlguwlthjadad scale < 3 and no sample size. A few uncler bias evaluation points in Sanjiv. None of the studies is a double blind.
c. Jadad sacle < 3, not a double blind and no sample size.
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Tabela 1. Sintese do risco de vieses dos estudos incluidos

Stﬁdy Cochrane Risk of Bias Tool
Rsg Acs Bpp | Boa | lod (0] Pf It Ss
Tanaka, 2015 . . . . . . . . .
Norton, 2005 . ? . . . . . . .
Kida, 2004 ? ? ? ? . . . . ?
Macintosh, 2004 . . . . . . . . .
Stefanidis, 2003 . . . . . . . . .
Wasim, 2001 ? ? ? ? . . ? . ?
Gorelick, 2001 . ? . . . . . . ?
Sanjiv, 2000 ? ? . . . . . . ?
Kohler, 1998 ? ? ? ? . . . . ?
Elta, 1998 . ? . . . . . .

Rsg: Random sequence generation (selection bias); Acs: Allocation concealment
(selection bias); Bpp: Blinding participants and personnel (performance bias); Boa:
Blinding of outcome assessment (detection bias); lod: Incomplete outcome data
(attrition bias); O: Outcome; Pf: Prognostic factor; Itt: Intention to treat analysis;
Ss: Sample size

. Low risk of bias | [ Unclear risk of bias . High risk of bias
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