$/

& (#
0 1

#

%

&



2+3
- 4’+

- 2 4 +AHH2 42,

+ 4+
5 -+ #+2 4 26+27 662+,
1
#
% &! (
) $
)
+ ) #$
v )
5 -+ A#H#+2 42, 4- -+ #42
) #$
) #$
) - $ $#$
) - $ $# %
#e #3$ |
+ ) $
v ) #$
) #
5 -+ AHH2 42, 4- *+#A4 -4 %16 3, 5+-, , + -
16+,
#
% I,
/0
* 3
4
5 6
+2 .+,
0
0
0
0 $ $9

-+ 424,

$
. - #$ #$
6! *+- |
- $ $#$
$
18 122### 28 2
#$
#$ - -
$ 78 (
$



, H# -

)$

"4 %8 $

#9$

444 %,

)$

#$ $

2.+

#$

#$



- 2 4 -+ A2 42,

#$
$$ -8

4)

$$=

1?2

%



*+ l+ l+

;A2 252:B"'.;(!'C -$
2 $242:B'( - "2 24:2 g 1%
2 2/B2.; ! ' 2. (
$ $ B i

B/ # 2.";- BE- E- . 4
SR “%BE %%
# . -%'E- 8E- 2."; N8 - $

-8E "5 # $ $ /

"IE /B "SE : i 4

#$ 0 #



# ‘6 $
#$ # $ 9 B
(- ® #$ $
$ $ ( B
- 3%$:-[E 8% (B
# $
! $
(B
)$ $
$ - $#
$ 2 S ( B-2 (
- = $ $
6
$ $ 1
$ 122### $ 2 2%F.;F F F+ FG (
$ #$$
)$ $ $ #
$ $
$
)$
)$ A6 C'
9 ( 5
)$ % #$
-#$ $ o TH - $



- $ $
$# $ 9 #9$ $
$ % $ ( I $
/5 $ $ $
$ $
+ 9 $9-%
9 % $
9 - #
(#$ #$ ”
#$ - $ 3
$ $ - $ $ $
$-%
M- IE #9$ .
$ E-
D$ $ $
$ 3 $ $
$ $ /
$ $ H
#$ ! $ 9 % |
#$$ 9 $ $ 3 $
$ $ # $ 3
” $ -$

$# + #%$ 3 D)



#$ $
# $
"6 ( )$
$ $
$ - # E
#$ )%
$ $ '36 (
-$ $
$ 3
) - 9
$ 3 (
9 $
- 9 $! !
( )$ -
$ 2 $ $-6 | , J
$ -$ S !
$# ) %-#$ $
$ D.0 fs
) %$ 4
! + 3 %
$ # -#%
$ -$ $ 58
$$ S$# $ 9 $ 84 8E

$$8% "B"



$$
-5 $-#
4:E
4 -$
$ %%E
$ $
$ 3% $
)6 -
$ I # #3$
$ # 0%
$ $

-+ #+2 4 26+27 662+,

e

5E

6(



$ L 3 #$
#%$$
0 $ % "_0p/ 5/
2 . @
0 $ P # 9 $
$ 9 “#$$ $
$ $
%
| $ 9 $
$ 9 S
9
$ % g 9
$ /-4 5
) $9
#$ ) 8
#$ 7:2 $%$%
3 -
2 $ 9 |E
2
bow T IE(S 5/ # '8 E(

" BE( %



#$$ 9%

5/

#$

#$9$ 9

#$ $

IM

#$

5/

9%

% 4

_AC (#%

# 9

"%

#$

$ $$5%

#$ $

#



$
< ! #
$
E $
0 $ -1 E
$ $
$ #9$
)$ 3 $
#$ $ #9$ 1$
$
$ $%
2% 2 2 2 9 $(
$ 3
$
$# $ $ %
$# $ =
° $
$ $
D$ $
#$ $

$$ !
$ $
8:E $
$ -#S 9
$ $
- $
$ O
#$ .,
#  # -

$ '$ 122### $

#$



$$

#9$ .,

#3$

% -%

)$

)$

#$

#$



%

&!

$$

81
|
$ 9 #
$ $-%
$ $
-9
(_
$-3
$
- % $(-
(-
$
1
$

%



$

#$, #9% "4%8%

%" )$_
% &! (
$
$
$ 3
) $
D$
$ -3 #
-#$ -$

$
$
#$
#$ 0 $
1
#$ #

#$

)$



% $ $ $ 'E “E#$
- g 050 ! ] $
$ s | $ $ $ #$ $

$$ $ )$ $ %$

$ 5

$ $
)$ $
$ $ 0% $
$ S %4
)$ )
$ $ $ #$$ 9 $
| $ ! - 9
$ 8 ' e -
41 o
-$ #%$ 9 $3$ ! !
$ #o- $ $ $ 9
_ $ $N- 9 IlE %
/ $ S # # $ 3 e
#
$ "8E( S
$  $%% | ¥
$ / %8 . = $ 9
#$ $ -#$$ $3% %

$ $4 $  %4)$



1 #$ $

$ $ #
sus
$ #$
$ $% $ 9
$
- $
$ $ %
$!'$
$ -
#$ # #$ %
#$ # L %$
$ 9
.
$
9 #$$ $
#
B %
®0 #
!
#$ # $

$# /

$ ! %:E(
| %WE( ' $
8/E

$

/%/8 i # - $ 9

-4:-4



)$

)$

$ #

# 3

#$
#9$

#$

9-)

#9$

4%



#$

4/-44 )$ $
4/-44
44 5: )$ _ )
I'$ !
44-45 )$ [
$ 3 !
$ ()% ! $
$ $
5-5
)$
( #
$ $ #$ H -8
@ #$ $
° $ #$09
#$ $
) #$
6 #$
) 5 5%-5/
@ = $
)
$ 9 # #3
$ $ 3 9 $
$ $ # #$

54



$ $ #
$
$
$
$ $
$9 $
# $ 3
#e # 3
#
$ #$
0 $ !
$
#$ = $
$ $
#$
8
0
$ 3
$
#$
$
!
$ . $
$

$ #9$ $

$ |
! $ #
#
# - $ $
#
$ B8 BI5
$-
$ % %8
# 9
# #$
%0 9 I-
5 )3
#
$ |
$ +
$ $
# $
oe
8% 4
$ #
#0098 9
$ $
$

54

55



5

HARH2 42, 4 -+ #42

1

)$

)$

$ 3

)$

0$s# $ #$

$
@ $
#$ $
#
$
) $
9%
9
#$

$ %8$

4) $

$ /

84) $



o

#9$

#9$

$ %8$

$ %8$

84) $
$

$

9

9
$

84) $
$

!
|
4)
|
8- $

84) $

9

9



$ %8S | - #$
$ 84) $ 9
#$ - -
#e #$ |
$ 9
$ N 8 $
9
5/ $ $
8 $ 9
$ $$$# #o#
$ %8 $
$ 9
#$ $
( )$ $ 8 $
9
( )% #3% $ 9 -
8- $ 9
( )% #3% 84) $
9

-$ $# %



%

$$% $$ !

= 3 - $
+ $ $ )$
$ $/ #$ $ !
# $ $ $
84) $ 9
71/ 1 $ %8S$ |
$ #$ = $
84) $ 9
7/ 1 $ %8 $ |
#$
8 $ 9
P/ 1 $
$ $ #$ $# % %
= $ 84) $ 9
7 1; $
$ $
4 % -
$ $ 9 $



$ %8$

8_ n

$#9$

84) $

84) $

#9$

#$

9

)«

$ $ # #



(

$ % #
$
$
9
+ ) 1
6
#$ $
!
#3$
8- 9
$
$ 84) $
$ 9
$
% * $
9
9 $ 9%
$ $ 9
84) $

)$ #9

#$

9

84) $

84) $

84) $



! - $
84) $ 9
4 + - 84) $
9
) #$
$
$ #$ !
) #
0 # # 9
$ 9 # $
$ (

5 K4 -4 %16 3, 5+-, , + -6] *+- |

$9#9%; % #
$ 0% # 1 (

$ 9 $ 9 # # !
@ (
9 $ 9 " 9 !
$ $9
$ 9 ('« ! $ 3
$ % $ $ ! $



#$$ $ @

o # $ # 9
+ °($ $
9 #$$
$ 9- % - * #$
%8 $ 9
% $ $ #
$ $ *
* * $ #3
# *(
#$ $$ !
9
+ )
#$ $ % !
! $ $
$ $ $ - %
6 $ 9
* 8 9 $ 9
$ (
$ $#S
$ $ 84) $
9



84) $ 9 !
$ %
$$ !
$$ ! #$
|
$$ ! 8
#$ $
$#$
$ $
$ $ # L #$
- # 3
$ ! ( #oHs 18
9 $% !
#3$ $ % $
$ 1228 2 $2 22 4%
9 $ 9
84) $ 9
$ $9 9
$ 9
$ 4

("4 3

9



Q;0D&* *3*;)

B $ S!S

R 6

o

$

#$

L %

84) $

$

9

#$ $

% $



A)

9C

0;+& )0+ )*6*) *&6)0;1

+ H

, 9

$Q

1.

-3

16

1.

16

1. &6 $

&6% >6 91

$1 . &6 %
1. &689%

$1

$Q
$Q

1>

& 6%

&6 $



) 6 ** ? 6 6 ,
Preponderance of Balance of
Quality of Evidence Benefit or Harm Benefit and Harm
A. Well-designed, randomized,
controlled studies or diagnostic Strong
studies on relevant populations Recommendation
B. RCTs or diagnostic studies with
minor limitations; overwhelmingly
consistent evidence from
observational studies
C. Observational studies (case B oMM

control or cohort design)

D. Expert opinion, case reports,

reasoning from first principles

No Recommendation

X. Exceptional situations where Strong
validating studies cannot be done Recommendation
and there is a clear preponderance i
Recommendation
of benefit or harm
) -
0 <
; 6
; 6
' (
II; 6
6




) " # -$ $#$

8: & & $ ) &9
6 $ $
$ ! $ !
o] $
D H#
$ % # $
+ $ #9 # $
+ #3$ 9%
I 8< 1 & =& $ ) &9
6 $ - $ $ $
$ !
+ | $ #9$ # $
+ #3$ 9%
$
) % ! $
4-5(
0 $ $ 3 - $
-$ $ $
(0] 9 $ >
= 3 $ $
(
0 3
o} $
0 $
0 $
o $ 3 !




"%

w 7 29 : “2&(-
o $ $ $ $ -
$ - $ $ 3
$ $-@ - -
0 $ $
@_
- (
0 $ $ T
0 4/
0 #$ $ $ $
(o] # # # | $# S
0 78 #$ $ $
0 3 3L %
(0] +
TS #$ $ $% $ $9
$ >$# -% ! $ $ # % $ !




) /0 1
$ 122##H 2% 2 $ 8
, - ))& ?
8> &9 8 &9
4 1
5/ # 5/
@ 1
D $'( D $' (
u/! U #
L/! "1 / %/ %/
L"! 9%:! L 88 4: # 4:
L%: ! L88 5/ # 5/
A
212
n I
; 212
" 212
# $
T $ $ $
$
7! B
"#/ .
3 (# #/1 $ (
8@C & ' $@C& 'Y)& ? 9
. l#/ 1
3 (# #1 $ (
0 #$ - $% #$
0 ") -
5/ - $
2& %




% <

$#$ S

#$$

9 #S$ #

Y3 +&N( #
$
$ # $
$N-$
$ 4 28&

$$

2!

0



6% &%
6 !
G 6!
- #$
719 B2&(- 9 $ 3
2 - - |
$ ~ )
& 7:19: R&( |- 0) R
- # 3
#$ =
G
- 3%
(
- #9$$
B &
- # 3
L _:
~ 2 $# %
i
#: %
$ T
$ 1T
A+?) & ? )& $% AA+? ") )&
' $ %
$ 9 - -
> $ 3 -
s - ] i 3 $
> (_
$ - P 9 (
> $ | # $
$ 9 9 >
$ 9 $ 9 R
$ (- - 9 -
- (- | #$ ' 9 (-
- $
9 > 9- 9




) 1 N- Q- #* 4
%% - $ > &- $ >.)-$
> 0)- > 6- $ $ > &
$ > # >0-9% #
>);+-
) 5 6 T# $
)
L": &2 5/ #
L :K": &2 5 06" #
06": #
£:&2 ' (TT 5/ $
1T &# 9.1"
.$ 9.15/ $
™ # 1
66)$ $ 9 1™ 5/ =%8%
T+ $ #3$ $
$
TT*9 #3$ 3 # S -$# 3

5"-5%




)

?

#$ %8$
- $
G
I
$ #Y

L %8 $

)

%(

# 3 %8$
$
$ T

$

L %8 $




) 2?1

%:



)

?.

%

& =&
! =& E
|
i 3
|
Z
| [
$
7 71/ L | | l
[
; $ #3
' " $ 9 06 s w
3 #3
i ° 06 o
)$ .
’ $
T+ $
%8% | -
$ #:$ < 'G
= $ $ - $
_ )
$ S - L %8 $
$ L _ #9$ $ ]
$ %8$ |



%

)
))& ? &

0$

T#$

$ #%$# ‘s




%

/

%n

N- ! +H- . )% 1
% & "' 4> 515" 8%
I +H- N - a0 )$ 1,
$ 122### 2
?
3 1 6 : (
%1 %> 85%
& :>"51 |/
$ 122#% 2# 2: 2# 84%"
- % 5- : .98

G)I[* it ;$ Q-
D 6-3 [* ( # & - 0 3 -NQ-BB8- 8 :4

0 B i #

$9 ;% -B ") - :B>/81B4B 5

+,,- 19/ 1
$ 122### 28 2 2 2:% 9
) -, 0
$ # 3P i B - 0
& > 4'5(1:485/
$ 122###H#S 2 2 F 2 2 22 9
$
D.0 , $ (B

$ 6 + 6 1
$ 122####$ 2 2 2 2# 2% F F$

F



%%

B ; (G D
$ DO (B $0 %
:>"415:8 B
% 1 $ 122### 2 2 2=2 $
[ $ 122### 2% 2 $
4 $ 122####S 2 2 2 2# 2 22 9%
5, 5o
) &( &) c>"41 4
8 $3 ; % 1 "> 81 /"
B - ), # 3
& >"144B
3 -+ 3 * $ $
$ % & BBB> 8:1/%
4
'$ Q- !'+H-0 $ * $
1 $
) , 2 2> "1 8%/ /-
)3 Q )$
( BBS> /14
G-< )61 0 $
& ">"41BB"/
% 1 +H 0 Q | #3 | 4°% 3& # 3-
3 $[-3 [-3 [D-; 6 &R 3™ (*#
$ (& -& -NQ-::- "B "%
I Q# --1 - #!; $
$ % :8>/41 5




4 -) -H '3 $
$ & 8> %51™'B %/
5 Q# -1 - #1; $
$ 1 $
2% % & 24> %"1%"B %%
8 N 6 $ 3 $)
$ B : 1
$ 122### 28 2 $
B \G D -%$%) *
$ 3 1 -
& >51 "4
6*- -< | * $ !
#$ i "1 %
81"/54"
$* 6 $;#1.9%
$ | 4
* G Q-6%-"5
- D - $# 6 $ B
48 4 * G Q -
6% - 5-
I +H < @ QI #3 !
- "8
"% Q# - - #!; < = $
( & 15> %%1 444
"+ 16 ' ($ # = 1
$ 221### 2 23D $2 2 .3

2 8438

%/



4l )l 3 % ; $
$ $ 1 # "% :B>""Bl/:4
"5 3% ;. 6- 6 ; $
$ & ) 5 ::5-
;1 5%% 0 : :12%4/8/8 ::5%%
83, -, Q- ! $
= 3 o - & ::5> 9%/1 /48 5/
"B +, 1$
4 * G Q-6%-"5
s 2# 2
%: - D- &3
9 $ ! BBB>
%"144 :
% , .- - B
- o $0 %' ::>"4188B
% !'*=D [G- $ N
$ #9%:B
i ( & :>/:1%B" 4
%" ! +H-3 3- $ $ 3) , F
$ %
! w">/1"B
%% 1! &6- ! [-Q D- &
6 !:B6 $ g 5 x1
G -4& B>% %
%/ $
N - g . 33D6 4- 1 244>

"™ "8

%4



%43 -0 .- 6 3
-$ H $

$ 122### 2 %2 2 +

%5 $ KN -
) >4:1 ™8

%8; Q3-<$ H-, 36- $

$/7 1/ [ > 8/1%5/
»B$ $ 3-)$ 3-. % ; $

$ 9 $ 1 #

"0 :B>""B>"5 1: "423["5

$ % ( D> 141

/| D$ 6[-. +-6 Q- 0

$ ( & >:15
/ - -&$ *
$ " & ::>/1885B%
" (% &+ + 3& 0
9 = $ #$ $ (
& /> %1 /"
1% Q $ -68% - - 0 $
$ $ & % (-3 B
0 B> %1B85
I 3% Q- * $ !
$ $ $ #89 ') 4
5>ttt
/4 -$ Q& D *

$ #3%$3 B> %15:8

%5



( w8>Bl/ 4

8 Q D -$ 3 3]

$ $ $
/B 1 -, 0
[ 1> 1 1/4"K/44
4: , $
1% 122### 2
4 3 -0 6
-$ H$
$ 122### 2 $2 2
4 N- Q- #* $
$ 122### 2 2 3.
4" 06 - 3-H H 6 !
$ #89
4%Q$ - - 0
$
4 $6-* [-D$ *6
I %'
44 |V [-[ 3- -*
$ =
%"/ %

45 $ & <! 6 <6 !
2." #$ $

% 1

B> %%1 "8 %:

%

& [::>B1B/8

2> 81" %%

& B> 1:/

;" (LKB

% & B> BB1

%8



%B
48 $6-, D-3 3

- - - - % &
m>81"™5
4B 33 % [-, $+43-; 6 9) $0 %
B8">"Bl1" 5
5. .\- $3-3% Q ) +M 50
% %> %18 B
5 1%3 %+ 46! !
) & B8B> 1B/% 4"
5 1
I &6- ! [-Q D- & 6 I :B6 $
8 Py, G -& B>
5B
5" Q -3% 3- 3 3 3 0
2 0 ) 6 &
:>1 4
5% $[6- 6*-) )$ $

3 :>"8% (1%"/

5 6 6- & Q )% !
$
0 $ ) w4> 1//44
54 &-3; -+ 9 $
$ #
"% 5> 541%4" 8
55 3-6 -. 3 B i

# $ N %! ::>""1/5/



58 3-Q I !
1 $ "0
5B, &-& 6-& 6 G
| %4
8 , &-& 6-& 6 G

%4

# $50 %'

8 )!)'@ Q-3 %

81//8

BBB>"4'  (1/ /8
84 . -3 x$
)$

$ . $:>4'8(1%B

B2,

>"% 1" % 1: 42 @ " %
$ !

:> %8B B"
$ ! !

D> %1/ % %

B

1>"415"

B>



