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“Science, for me, gives a partial explanation for
life. In so far as it goes, it is based on fact,
experience and experiment”

Rosalind Franklin
(1920 -1958)
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RESUMO

Introducgao: A literatura preconiza o reforgo da parede abdominal com telas no tratamento de
hérnias umbilicais a fim de reduzir os indices de recidiva. Embora a escolha do plano
anatdbmico para instalagdo da tela na parede anterolateral do abdome tenha diferentes
implicagdes na incidéncia de complicacdes pds-operatérias, dor crdnica e recorréncia, nao

existe consenso quanto a melhor técnica de reparo.

Objetivo: Comparar as técnicas de hernioplastia umbilical onlay e pré-peritoneal em relagéao

a incidéncia de complicagdes pds-operatorias precoces.

Método: Ensaio clinico randomizado duplo-cego conduzido em pacientes femininas, maiores
de 18 anos, com diagnostico de hérnia umbilical primaria ndo complicada, atendidas no
servigo de cirurgia de hospital secundario vinculado a residéncia médica. As participantes
foram alocadas em dois grupos conforme a técnica executada (onlay ou pré-peritoneal). Os
dados clinico-cirurgicos, tamanho do defeito, tempo cirdrgico, complicacbes de ferida
operatdria, dor pds-operatéria (Escala Visual Analégica, EVA) e recorréncia foram analisados

conforme protocolo padronizado.

Resultados: A amostra foi constituida de 56 pacientes, sendo 30 no grupo onlay e 26 no
grupo pré-peritoneal. Nao foram observadas diferengas estatisticamente significantes entre os
grupos em relagcdo aos dados demograficos, comorbidades ou tamanho do defeito. A
mediana do tempo cirdrgico foi significativamente menor no grupo de reparo pré-peritoneal
(50.5 vs 67.5 min, respectivamente, p=0.03). A incidéncia geral de complica¢des de ferida
operatdria foi de 21.4% (n=12), sendo significativamente maior no grupo onlay (33% vs 7.7%;
p=0.02, IC 95% 0.03 - 0.85), sobretudo devido a seromas. Nao houve diferenga
estatisticamente significante entre os grupos em relagdo a pontuacao EVA em nenhum dos
momentos avaliados. Apds seguimento maximo de 48 meses, uma recorréncia foi observada
no grupo onlay. Na regressao logistica multipla, a técnica onlay foi o unico fator de risco

independente para complicagdes de ferida operatdria.

Conclusdao: Os dados apresentados indicam superioridade da técnica pré-peritoneal
comparada a técnica onlay no reparo de hérnias umbilicais primarias em termos de
morbidade de ferida operatdria, contribuindo, portanto, para diretrizes futuras e
recomendacdes para selecdo do plano anatémico da tela. E prevista a continuidade desse
projeto, com inclusdo de mais participantes e conclusao do follow-up, na expectativa de

comparar ambas as técnicas em relagdo aos desfechos de longo prazo.

Palavras-chave: hérnia umbilical; adulto; telas cirdrgicas; herniorrafia; complicagbes pos-

operatdrias; ferida cirdrgica.



ABSTRACT

Background: Current evidence supports mesh reinforcement to improve long-term results
after surgical treatment of primary uncomplicated umbilical hernias. The anatomical plane for
mesh insertion has been suggested to have a direct bearing on the incidence of surgical site
occurrences, postoperative pain, and recurrence in ventral hernia repairs; however, its ideal

location for umbilical defects is not yet established.

Aim: To compare the incidence of short-term complications following onlay versus

preperitoneal mesh placement in elective open umbilical hernia repairs.

Methods: This report presents preliminary data from a randomized double-blind study
conducted on female patients with primary umbilical hernias admitted to a secondary hospital,
in a residency training program setting. To the date, 56 subjects were randomly assigned to
either onlay (n=30) or preperitoneal (n=26) mesh repair group. Data on baseline
demographics, past medical history, perioperative details, postoperative pain (Visual Analogue
Scale, VAS), surgical site occurrences (SSOs), and recurrence were assessed using a

standardized protocol.

Results: No statistically significant differences were observed between groups regarding
patients’ demographics, comorbidities, or defect size. Operative time averaged 67.5 (28 —
110) minutes for onlay and 50.5 (31 — 90) minutes for preperitoneal repairs, p=.03. The overall
rate of SSOs was 21.4% (n=12), mainly in the onlay group (33% vs 7.7%; p=0.02, 95% CI
0.03 — 0.85) and mostly due to seromas. There were no between-group significant differences
in postoperative VAS scores at all timepoints. After a maximum follow-up of 48 months, one
recurrence was reported in the onlay group. By logistic regression analysis, the onlay

technique was the only independent risk factor for SSOs.

Conclusion: The presented data identified a decreased wound morbidity in preperitoneal
umbilical hernia repairs, thus contributing to the limited body of evidence regarding mesh
place selection in future guidelines. Further cases from this ongoing study and completion of

follow-up are expected to also compare both techniques in terms of long-term outcomes.

Keywords: Hernia, Umbilical; Surgical Mesh; Herniorrhaphy, Postoperative Complications;

Surgical Wound.



INTRODUGAO

O reparo de hérnias umbilicais € um dos procedimentos mais comumente realizados
na cirurgia geral, ocupando o segundo lugar em termos de frequéncia entre todas as
correcdes de defeitos da parede abdominal'. Para muitos jovens cirurgiées, trata-se de uma
das primeiras técnicas aprendidas e realizadas durante o treinamento na residéncia médica,
sendo tradicionalmente considerada simples e de menor importancia®>. Ndo obstante, ao
aprofundar no tema, observa-se ampla variedade de materiais e técnicas cirurgicas propostas,
além de pouco consenso entre os préprios cirurgides em relacao aos aspectos conceituais e

técnicos, estabelecendo cenario supostamente paradoxal de complexidade®.

A hérnia umbilical representa importante problema de saude publica em virtude de sua
prevaléncia, risco de complicagbes, indices de recidiva pds-operatéria e impacto
socioecondmico. Anualmente, milhdes de pacientes sdo submetidos a hernioplastias
umbilicais em todo o mundo, sendo parte em carater de urgéncia devido a complicagdes
agudas, como encarceramento e estrangulamento do conteido herniario. Mesmo apés o
tratamento cirdrgico, significativa parcela dos casos pode evoluir com recorréncia do defeito®.
Seu impacto socioecondmico também €& expressivo, pois envolve alteracdes anatbmicas,
fisiologicas e psicolégicas que contribuem para o absenteismo laboral e sobrecarga dos
servicos de saude. Os custos totais e uso de recursos envolvidos diretamente no tratamento
aumentam substancialmente com as despesas associadas a potenciais retratamentos, seja

por complicagdes pos-operatérias ou recidiva.

A despeito de sua alta prevaléncia e da evolugdo das técnicas descritas para o
reparo das hérnias umbilicais, ndo existem, até o momento, diretrizes ou consensos que
definam a melhor conduta em relagao a indicagao, utilizagéo, tipo e posicionamento dos
materiais a serem utilizados. Novos conceitos e avangos tecnoldgicos tém modificado sua
abordagem, a partir da determinagao de fatores perioperatérios que influenciam diretamente

nos resultados®.

A literatura cientifica atualmente preconiza o reforgo dos reparos com uso
sistematico de telas a fim de reduzir os indices de recidiva de hérnias ventrais*. Como
consequéncia da consolidagdo dessas técnicas, desfechos cada vez melhores e mais
consistentes em termos de recorréncia tém sido reportados. Nesse contexto, outros fatores,
como complicagbes de ferida operatéria, dor crbnica, tempo de recuperagao, reabilitagdo
estética e qualidade de vida, vém se tornando importantes parametros de resultado. A
reprodutibilidade, curva de aprendizado e custo-efetividade do reparo também passaram a

ter maior relevancia na escolha da técnica.

Acredita-se que o plano anatdmico para instalagcdo da tela na parede abdominal
tenha implicacdes diretas nesses parametros. Os termos onlay, inlay, retromuscular, pré-

peritoneal e intraperitoneal indicam a posi¢ao da tela em relagdo as camadas da parede



anterolateral do abdome. Estudos experimentais e clinicos que compararam essas
diferentes técnicas de posicionamento sugerem resultados superiores dos reparos
popularmente conhecidos como sublay (que incluem retromuscular e pré-peritoneal) quando
comparados aos reparos onlay e intraperitoneal, embora a evidéncia seja limitada a hérnias
ventrais primarias e incisionais. A extrapolagdo desses achados para defeitos umbilicais &

questionavel, dadas as particularidades anatémicas da regido umbilical.

Nessa perspectiva, a presente dissertacdo propde a comparagao das técnicas de
hernioplastia umbilical primaria aberta onlay e pré-peritoneal em relagdo a incidéncia de
complicacdes de ferida operatoria e outros desfechos no pds-operatério imediato e precoce.
Em dltima analise, o intuito é produzir evidéncia cientifica de qualidade que permita definir

uma ou mais técnicas preferenciais de reparo em futuras aplicagdes na pratica cirurgica.

10



REVISAO DA LITERATURA
1 Anatomia e involugdo dos componentes umbilicais

O umbigo corresponde ao remanescente embriolégico da inser¢ao do cordao vascular
feto-placentério através do anel umbilical. Trata-se de canal delimitado pela linha alba, fascia
umbilical e bordas mediais das bainhas posteriores do musculo reto abdominal®.
Externamente, apresenta-se como cicatriz retratil circundada por abaulamentos naturais de
pele, localizada ao nivel do disco intervertebral da terceira e quarta vértebras lombares e
posicionada na linha média, em plano que coincide com a linha imaginaria que une os

aspectos superiores das cristas iliacas®.

O anel umbilical permite a passagem da veia e artérias umbilicais responsaveis pela
conexao materno-fetal durante o desenvolvimento intrauterino. A sec¢ao do cordao apds o
nascimento induz trombose fisioldgica dos vasos funiculares, desencadeando o processo de
contragéo e cicatrizagdo desse conduto’. A partir dessa etapa do desenvolvimento, o anel
umbilical é reforcado pelo ligamento redondo (veia umbilical obliterada), ligamento umbilical
mediano (remanescente do Uraco), ligamentos umbilicais laterais (artérias umbilicais

obliteradas) e pela prépria fascia umbilical®.

O crescimento dos musculos reto abdominais durante a primeira infancia diminui
progressivamente o didmetro do orificio umbilical até promover seu fechamento espontaneo
por volta dos cinco anos de idade®. A involugdo completa do defeito decorre da fusdo das
camadas peritoneais e aponeurdticas, configurando um tecido cicatricial fibroso que
representa uma area de potencial fragilidade da parede abdominal, com predisposicao a

herniagdo do conteudo intracavitario.

ligamento redondo

y

anel-—

umbilical = fascia umbilical

ligamento ligamento

umbilical umbilical

medial medial

ligamento
umbilical
mediano

Figura 1. Relagdes anatémicas do anel umbilical
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2 Hérnia umbilical
2.1 Definigcao

A hérnia umbilical é definida como uma protrusdo anormal de tecido ou viscera intra-
abdominal contida em um saco com revestimento peritoneal através de um defeito
aponeurotico localizado no anel umbilical’. Integra uma classe de hérnias ventrais primarias
da linha média de etiologia congénita ou adquirida. Publicada em 2020, a mais recente
diretriz da European Hernia Society (EHS) em conjunto com a Americas Hernia Society
(AHS) propbe uma classificagdo de acordo com o tamanho do defeito, sendo definido como
pequeno, se menor de um centimetro de didmetro; médio, entre um e quatro centimetros de

didmetro; ou grande, se maior de quatro centimetros de diametro™.
2.2 Etiologia

As hérnias umbilicais da infancia resultam da faléncia ou atraso no fechamento
espontdneo do anel umbilical, sendo normalmente assintomaticas e de resolugéo
espontanea até os cinco anos de idade em 95% dos casos''. Embora possam corresponder
ao reaparecimento ou persisténcia de um defeito congénito em uma minoria dos casos’,
cerca de 90% das hérnias umbilicais do adulto sdo adquiridas por alteragbes estruturais e
biomecéanicas da parede abdominal, como resultado direto do aumento na pressao intra-
abdominal'®>. A distensdo da cavidade abdominal por obesidade, multiparidade, ascite,
didlise peritoneal e tumores intracavitarios, bem como reiteradas contragdes dos musculos
abdominais por tosse crbnica, constipacao e hiperplasia prostatica podem provocar tragao
excessiva das fibras aponeurdticas na linha média’®, e sdo descritos na literatura como

fatores predisponentes para o desenvolvimento de hérnias umbilicais®**.

|15,16

Diferencas no padrdo de entrecruzamento de fibras da fascia umbilica , variacoes

17,18

anatdmicas na disposicao dos ligamentos umbilicais e redondo e disturbios do

metabolismo do colageno'?°

sdo condi¢cdes que também estdo envolvidas na patogénese
da fragilidade na regido da cicatriz umbilical. Em estudo anatdomico detalhado da parede
abdominal, Askar'® (1978) observou que as hérnias ventrais da linha média sdo mais
comuns nos pacientes com decussagao aponeurdtica simples da linha alba em comparagao
com individuos normais com decussacao mais complexa (tripla). A disposicao anémala da
fascia umbilical foi posteriormente descrita por Chevrel'® (1996) como outro fator envolvido

na patogenia da hérnia umbilical.

Mais recentemente, Fathi'® et al. (2011) classificaram o anel umbilical em cinco tipos
de acordo com sua caracteristica morfologica e relagdo com os ligamentos umbilicais e
redondo adjacentes (Figura 2), com base em estudo realizado em cadaveres. Os autores
observaram que em todos os defeitos herniarios umbilicais identificados na dissecacéo, a
fascia umbilical era ausente e o ligamento hepatico redondo nao se inseria na borda inferior

do anel. Esses dois fatores, quando presentes, e especialmente quando combinados

12



(configuracdo tipo lll na classificacdo proposta), parecem oferecer prote¢ao contra o

desenvolvimento de hérnias.

Ry

Tipo | Tipo Il Tipo 1l Tipo IV Tipo V

Figura 2. Classificagédo do anel umbilical (adaptado de Fathi'® et al., 2011).

A associacao de hérnia umbilical com outros defeitos da parede abdominal em até
42% dos casos, e com multiplas hérnias em 5%?', indica possivel papel dos defeitos
moleculares do tecido conjuntivo em sua etiopatogenia. A reviséo sistematica de Henriksen'®
et al. (2011), que comparou os niveis de colageno na aponeurose, fascia transversalis e pele
de pacientes portadores de hérnias, demonstra diminuicdo na propor¢ao de colageno tipo |
(mais resistente), em relacdo ao colageno tipo Il (mais imaturo). Os autores sugerem que
possiveis alteracdes nas etapas do metabolismo de sintese, maturacdo ou degradagcao do
coldgeno também resultam em fibras colagenas menos resistentes as alteracoes
biomecanicas da parede abdominal. Outros fatores genéticos e moleculares, bem como
potenciais marcadores séricos, sdo atualmente objetos de estudo para melhor elucidar os

efeitos do metabolismo da matriz extracelular na patogénese dos defeitos herniarios.
2.3 Epidemiologia

Em adultos, a hérnia umbilical é entidade clinica comum, com prevaléncia de 2% na
populagdo geral®>. Representa 6 a 14% das hérnias primarias da parede abdominal®, com
pico de incidéncia entre a terceira e quinta décadas de vida®. Acomete mais frequentemente o

123, sendo a gestacdo o fator etiolégico tido

sexo feminino numa proporgédo estimada de 3:
como principal responsavel pela diferenca entre sexos. Cerca de 175.000 hérnias umbilicais
sdo submetidas a tratamento cirargico nos Estados Unidos anualmente, representando 15%
de todos os reparos de hérnia de parede abdominal realizados no pais®*. No Brasil, nos
ultimos cinco anos foram registradas 332.875 hernioplastias umbilicais pelo Sistema Unico de

Saude (SUS/SIH*) com mais de 60 mil procedimentos por ano, em média, na rede publica.
2.4 Diagnéstico

A apresentacao clinica € bastante variavel, abrangendo desde casos assintomaticos
e achados incidentais em exames de imagem até volumosos sacos exteriorizados e

irredutiveis. A sintomatologia tipica € caracterizada por abaulamento da cicatriz umbilical,
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mais evidente aos esforgos fisicos, associado a dor ou desconforto localizado. O diagndstico
é fundamentalmente clinico, e torna-se evidente a partir da palpacdo de um anel

aponeurdético com saco herniario redutivel nas proximidades da cicatriz umbilical.

A ultrassonografia, tomografia computadorizada e ressonéncia magnética sao
reservados como recursos auxiliares em casos atipicos, complexos ou de duavida
diagnéstica. O exame fisico pode ser dificultado em pacientes obesos, com cicatrizes
abdominais extensas, orificios herniarios muito pequenos ou sensibilidade dolorosa
importante a palpacao. Nesses casos, exames de imagem possibilitam a caracterizagdo do
defeito em termos de tamanho e conteudo, e também no diagndstico diferencial de outras
massas abdominais®®, com acuracia de até 97%'°. Entre outras possiveis causas descritas
para o achado de tumoragao periumbilical, destacam-se nddulo metastatico da Irma Maria
José, granuloma umbilical, cisto de uraco, persisténcia do conduto onfalomesentérico,

lipomas e tumores intra-abdominais?’.
2.5 Complicagoes

Diferentemente da histéria natural das hérnias da infancia, defeitos umbilicais em
adultos nao tendem ao fechamento espontineo e estao associados a risco aumentado de
complicagdes. Em cerca de 75% dos pacientes com hérnia umbilical, o diametro do defeito é
menor que 3 centimetros de didametro®®. Uma relagdo desproporcional entre o tamanho do
saco herniario e o didmetro do colo aponeurético pode resultar em encarceramento ou
estrangulamento do contetdo, caracterizando situagédo de urgéncia cirurgica. Fueter®® et al.
(2016) analisaram a proporgao entre o didmetro do saco e do defeito herniario (denominada
razao hérnia/colo) através de exames de imagem em 106 pacientes submetidos a corregao
de hérnia umbilical complicada e ndo complicada. A razao hérnia/colo média foi
significativamente menor no grupo operado eletivamente, e valores acima de 2,5 foram

associados a risco 53 vezes maior de encarceramento ou estrangulamento.

A incidéncia de complicagdes agudas das hérnias umbilicais € estimada em 10 a
12.5%%32 ¢ o0 tratamento operatério em carater emergencial determina aumento expressivo
na morbimortalidade e risco de recorréncia quando comparado ao reparo eletivo. Em estudo
retrospectivo institucional que avaliou hérnias encarceradas da parede abdominal, Kulah®® et
al. (2011) demonstraram em 48 casos de hérnias umbilicais complicadas, que 60% dos
pacientes apresentavam estrangulamento do conteudo herniario e 18% necessitaram
ressecgao intestinal. Na coorte de 7.516 pacientes provenientes do extenso banco de dados
dinamarqués de hérnias (Danish Hernia Database - DHDB)*, o reparo de complicacdes
agudas de hérnias ventrais foi associado a risco 15 vezes maior de mortalidade (3.1% vs.
0.2%), 13 vezes maior de reoperacao (4% vs. 0.3%) e 3 vezes maior de readmissao
hospitalar (18.8% vs. 5.9%), com significancia estatistica. Nesse contexto, diversos autores

recomendam indicag&o cirurgica programada no momento do diagnostico®2%33,
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2.6 Tratamento

O tratamento da hérnia umbilical é fundamentalmente cirurgico, e ocupa o segundo
lugar em frequéncia dentre todas as correcbes de defeitos da parede abdominal, sendo
precedido apenas pelas hernioplastias inguinais’. Desde a primeira descri¢do de ligaduras
elasticas para redugdo do conteudo herniario reportada por Celso no século | d.C.%,

multiplas técnicas e materiais tém sido propostos para abordagem dos defeitos umbilicais.
2.6.1 Conduta expectante

Em pacientes com hérnias assintomaticas, pequenas ou pouco perceptiveis
clinicamente, a conduta expectante é estratégia descrita, porém controversa na literatura.
Kokotovic** et al. (2016) avaliaram retrospectivamente 789 pacientes com hérnias
epigastricas e umbilicais primarias, dos quais 16% foram operados em cinco anos, e apenas
4% em carater de urgéncia. O estudo nao encontrou diferenga significante entre desfechos de
pacientes submetidos ao tratamento cirurgico eletivo tardio ou precocemente, de forma que
os autores consideram a vigilancia ativa como estratégia segura e eficaz. Em pequena coorte
prospectiva com 23 pacientes em tratamento nao-operatorio de hérnias ventrais, Bellows™ et
al. (2014) reportaram apenas um caso de encarceramento no periodo de dois anos de

acompanhamento, e, portanto, também consideram a conduta segura.

Em contrapartida, Strosberg*® et al. (2016) revisaram banco de dados com mais de 30
mil pacientes diagnosticados com hérnia umbilical e submetidos a tratamento cirurgico ou
seguimento clinico, e concluiram que intervengdo precoce potencialmente reduz custos e
utilizacao de recursos de saude. Apesar do gasto financeiro em valor absoluto ter sido maior
no grupo submetido a cirurgia (sobretudo pelo custo direto do préprio procedimento), diversos
pacientes acompanhados clinicamente necessitaram abstencéo laboral e diversas consultas

em servicos de saude.

Bernardi®” et al. (2019) conduziram coorte prospectiva de 137 pacientes com
comorbidades que foram divididos em dois grupos: parte deles foram submetidos ao
tratamento inicialmente n&o operatério, e o restante ao tratamento cirdrgico eletivo de hérnias
ventrais, com follow-up médio de 3 anos. Os autores concluiram que o reparo eletivo foi
significativamente associado a melhora nos escores de qualidade de vida. Ademais, cerca de
um terco do grupo de tratamento expectante foi por fim operado, sendo 9.4% deles devido a

complicagbes agudas, como encarceramento.

A despeito da pouca evidéncia disponivel na literatura sobre tratamento n&o-
operatorio em hérnias ventrais da linha média, as diretrizes da EHS sugerem que a vigilancia
ativa é estratégia segura e recomendada para hérnias umbilicais assintomaticas™. A
presencga de comorbidades com risco cirurgico elevado ou obesidade também sao indicagbes

descritas para conduta expectante.
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2.6.2 Técnicas cirurgicas

Os primeiros relatos de corregao cirurgica de hérnias umbilicais datam do final do
século XIX. O francés Lucas-Champonniére® (1895) foi um dos primeiros cirurgides a
descrever o principio de excisdo do saco herniario e aproximagao dos bordos aponeurético
do anel umbilical para fechamento do defeito. O método classico de reparo das hérnias
umbilicais foi descrito pelo cirurgido americano William Mayo®® em 1901, e consiste no
imbricamento dos bordos do defeito através de sutura interrompida em colchao horizontal, em
forma de “colete sobre calgas”. Esta técnica popularizou a corregao das hérnias umbilicais e

reduziu significativamente o risco de recorréncia no inicio do século XX,

Em 1959, Farris*' demonstrou em modelo experimental que a tensdo resultante dessa
sutura imbricada determinava reparo menos resistente que o fechamento linear transversal do
defeito por simples aposicdo dos bordos. O reparo de Mayo encontra-se em desuso na
atualidade, demonstrando indices de recorréncia de até 40%, o que é considerado elevado
para os padrdes modernos *#?% Nao obstante, diversas técnicas de sutura primaria isolada
do defeito sdo ainda hoje utilizadas, principalmente para hérnias pequenas, baseadas na
preferéncia pessoal dos cirurgides e auséncia de diretrizes e evidéncias para definicdo de

abordagens sistematicas**.

O advento de materiais sintéticos para reforgo da reconstrugdo da parede abdominal
como substitutos ao fechamento primario do defeito introduziu o conceito de reparo livre de
tensao, originalmente descrito por Lichtenstein*®, em 1989. Os resultados sélidos da aplicagéo
de telas de polipropileno no tratamento das hérnias inguinais em relagdo a simplicidade
técnica, baixos indices de recorréncia e também de complicagdes fundamentaram sua
indicacdo no reparo de outros defeitos aponeuréticos da linha média, incluindo as hérnias
umbilicais®®*2. Em 1995, Celdran et al. relataram os primeiros casos de corre¢éo de hérnias
umbilicais primarias e recidivadas com utilizacdo de telas sintéticas, obtendo bons resultados

imediatos e nenhuma recorréncia apds um ano de acompanhamento.

Metanalise elaborada por Aslani*® et al. (2010) incluindo trés ensaios clinicos
randomizados com 292 pacientes demonstrou que o reparo de hérnias umbilicais com tela
reduz em 10 vezes o risco de recorréncia comparado a sutura simples do defeito (1% vs.
11%, respectivamente), com taxas de complicagdo de ferida operatoéria semelhantes. Apesar
dos resultados robustos, os autores foram criticados por incluir um trabalho que avaliou
apenas hérnias complicadas submetidas a tratamento cirirgico em carater de urgéncia, o que

poderia representar viés de confusao.

Em coorte prospectiva de 1313 pacientes submetidos ao reparo de hérnias umbilicais
e epigastricas pequenas (com 2 centimetros ou menos de didmetro) conduzida por

Christoffersen*’ et al. (2015), também se observou que o uso de tela reduziu o risco de
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recorréncia em 50% comparado a rafia simples do defeito, sem incremento no risco de

complicac6es de ferida e dor cronica apos periodo médio de 40 meses de observagao.

Shrestha®® et al. (2019) publicaram metanalise de quatro ensaios clinicos
randomizados com 620 pacientes comparando o reparo eletivo de hérnias umbilicais com e
sem tela. O reforgo com tela apresentou um risco 78% menor de recorréncia que a simples
sutura do defeito, com significAncia estatistica. Mais recentemente, outra metanalise
conduzida por Aiolfi*® et al. (2020) incluiu dois estudos ndo contemplados na analise
anterior*®, avaliando um total de 742 individuos submetidos & corre¢éo de hérnias umbilicais
primarias. Os autores relatam reducao estatisticamente significante em termos de recorréncia
na ordem de 73% com uso de tela. O risco de complicacbes de ferida operatéria foi
comparavel entre as duas técnicas. Madsen® et al. (2020), em metanalise que avaliou os
mesmos seis ensaios clinicos randomizados e outros oito estudos observacionais, com um
total de 2361 pacientes, igualmente reportaram risco de recorréncia 52% menor com tela,

sem diferencas em relagao a infec¢ao de ferida operatéria e dor crénica.

O ensaio clinico randomizado de Kauffmann®? et al. (2018) é o estudo incluido nas
metanalises de Aoilfi*° et al. (2020) e Madsen® et al. (2020) que envolve maior niumero de
participantes. Trezentos pacientes com hérnias umbilicais foram randomizados em um brago
de tratamento com sutura simples do defeito usando fio inabsorvivel, e outro de reparo com
tela posicionada no espaco pré-peritoneal. O indice de recorréncia no follow-up maximo de 30
meses foi de 12% contra 4%, respectivamente. Esses achados respaldam o uso rotineiro de
telas no reparo de hérnias umbilicais, embora muitos cirurgides ainda optem pelo fechamento

primario do defeito, especialmente em hérnias pequenas®'.

A era da cirurgia minimamente invasiva possibilitou o desenvolvimento de novas
técnicas de reparo das hérnias ventrais. A abordagem laparoscépica é atualmente
considerada alternativa segura e efetiva, oferecendo ainda vantagens como menor
incidéncia de dor no pds-operatdrio e de complicagdes de ferida operatéria, tempo de

4452 Para tratamento das

internacdo hospitalar abreviado e melhor resultado cosmético
hérnias umbilicais, interpbe-se o0 inconveniente de requerer multiplas incisdes,
disponibilidade de equipamento e telas especiais, maior treinamento da equipe cirlrgica e
anestesia geral®, estando também relacionada a maior tempo de transoperatédrio e
complicagdes cardiorrespiratorias associadas ao pneumoperitdnio®®. Nesse contexto, a
laparoscopia tem sido reservada para hérnias maiores ou recidivadas. A tecnologia robatica,
apesar de ainda pouco disponivel devido ao custo, oferece as vantagens de visualizagéo
tridimensional, maior destreza e precisdo de movimentos, além de ergonomia para o
cirurgiao*. Em funcéo disso, sua utilizagdo tem elevado potencial de crescimento na area

de cirurgia de parede abdominal.
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2.6.3 Complicacoes de ferida operatoéria

A despeito do aprimoramento das técnicas, materiais cirirgicos e dos cuidados
perioperatérios, a evolugao pos-operatéria ndo é completamente previsivel e a possibilidade
de complicacbes é parte inerente de qualquer cirurgia. Em hernioplastias abdominais,
algumas complicagbes sdo mais relevantes e especificas, pois guardam relagéo direta com a
técnica cirurgica e com os dispositivos adotados na corre¢cdo do defeito. Portanto, sua
ocorréncia é considerada parametro de resultado®. Desfechos de interesse a serem
avaliados incluem eventos de sitio cirargico, dor crénica, recidiva, qualidade de vida e

satisfagdo do paciente.

Complicagcbes de ferida operatdria estdo entre as principais causas de morbidade
cirurgica. Embora a maioria dessas intercorréncias nao requeira intervengcao cirurgica,
costumam motivar multiplas readmissées hospitalares, consultas e procedimentos
ambulatoriais adicionais, agregando custos ao sistema de satde®. Em estudo que avaliou
banco de dados com 2404 hernioplastias umbilicais abertas na Dinamarca, Bisgaard® et al.
(2011) reportaram indice de 5.1% de readmissdes hospitalares e de 2.2% de reoperacgdes.
Cox*’ et al. (2016) estimaram que eventos de sitio cirirgico apds hernioplastias ventrais sdo

responsaveis por um 6nus de $16.000 nos custos hospitalares por paciente.

Ademais, eventos de sitio cirdrgico sdao também fatores de risco conhecidos para
recorréncia. O ensaio clinico randomizado conduzido por Luijendijk®® et al. (2000) identificou
risco de mais de 80% para recidiva em pacientes que desenvolveram infeccado de ferida
operatoria apds hernioplastias ventrais. Uma coorte de 979 pacientes submetidos a
hernioplastia umbilical aberta também revelou taxa de recorréncia significativamente maior

nos que evoluiram com infecgéo de ferida (33.3% vs. 2.8%).

A inconveniéncia relacionada a multiplas consultas, procedimentos, ou ainda,
reintervencgao por recidiva tem, por fim, impacto muito negativo na qualidade de vida e carga
emocional dos pacientes e seus familiares®. Individuos com hérnias recidivadas tendem a
estar insatisfeitos com o atendimento prestado, tém queixas recorrentes de dor cronica

incapacitante e apresentam escores de qualidade de vida significativamente piores®.

A incidéncia de complicacdes de ferida operatoria apds reparo de hérnias umbilicais é
bastante variavel na literatura, com relatos de 0.7 a 63.3%°"°? a depender da técnica. Essa
variabilidade esta provavelmente relacionada a auséncia de definicbes precisas das
intercorréncias observadas, que muitas vezes nao sao detalhadamente caracterizadas ou

mesmo relatadas na literatura cientifica®.

Na tentativa de padronizar a linguagem, o termo “evento de sitio cirirgico” (Surgical
Site Occurrence — SSO) foi sugerido pelo Ventral Hernia Working Group®® (VHWG) em 2010.
Essa classificacdo compreende infeccao de ferida operatoria, cole¢cdes fluidas estéreis

(seroma e hematoma), deiscéncia de sutura e fistula enterocutanea. A infecgdo de ferida
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operatdria é subclassificada pelas definicbes do Centers for Disease Control and Prevention
(CDC)** de Surgical Site Infection (SSI) de acordo com as estruturas acometidas em
incisional superficial (pele e tecido subcutaneo), incisional profunda (adjacente a fascia,

musculos ou proteses) e érgao/cavidade (intraperitoneal).

Haskins®? et al. (2018) propdem uma lista expandida de SSO, que além dos eventos
listados pelo VHWG, inclui: celulite, ferida incicatrizavel, ruptura fascial, isquemia e necrose
da pele e/ou tecidos moles, sinus cronico e exposi¢cao da tela (bioldgica ou sintética). Por fim,
o termo Surgical Site Occurrences Requiring Procedural Interventions (SSOPI) foi introduzido
por Baucom®® et al. (2016) como forma de identificar os SSO/SSI clinicamente relevantes, que
necessitam procedimentos como abertura, desbridamento e drenagem da ferida operatéria a
beira-leito, intervencgao por radiologia intervencionista ou reintervengao cirurgica. A relevancia
clinica e classificacao destas complicagcbes sdo questionaveis, mas podem servir como base

para um novo consenso que seja universalmente aceito®.

Entre os trabalhos que reportam complicagdes de ferida operatéria baseados em
definicbes precisas, a incidéncia de SSO apds hernioplastias umbilicais é estimada em 45-
56.3%%. Esta elevada proporgdo de complicagbes pds-operatorias ndo é de todo
surpreendente, uma vez que a colonizagao da pele do umbigo pode predispor a proliferagao
bacteriana adjacente a ferida cirurgica, e a circulagdo terminal caracteristica dessa regiao

pode comprometer o processo de cicatrizagao da ferida.
2.6.4 Posicionamento anatémico da tela na parede abdominal

Os reparos com tela sao diferenciados pela técnica, tipo de material e posig¢ao
anatdomica na parede abdominal, cada qual com seus riscos e beneficios tedricos em
relacdo aos resultados a curto e longo prazo. Ao avaliar o melhor plano anatbémico para
instalagdo da tela, alguns fatores devem ser considerados: as técnicas devem permitir
adequada integracao tecido-tela e cobertura tecidual suficiente para minimizar exposicao as
infecgdes superficiais e as visceras abdominais, de forma a reduzir os riscos de
complicagdes de ferida operatéria e recorréncia®’. A facilidade técnica de execugdo também

pode afetar a escolha do procedimento pelo cirurgiao®’.

Existe grande confusdo na literatura em relacdo a nomenclatura dos planos
anatdmicos da parede abdominal utilizados nos reparos devido a falta de padronizagédo. A
International Classification of Abdominal Wall Planes (ICAP/2019)%, contendo a adequada
denominacao dos tipos de reparo, foi finalmente definida em consenso na tentativa de
uniformizar a linguagem e permitir comparacédo de resultados de forma universal. As
possibilidades de posicionamento da tela em relagdo as camadas da parede anterolateral do
abdome, de forma simplificada, incluem: onlay, inlay, retromuscular, pré-aponeurético ou

intraperitoneal (Figura 3), sendo ainda descritas técnicas combinadas.
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(a)

(b)

Figura 3: Técnicas de posicionamento da tela na parede

anterior do abdome — a) onlay (pré-aponeurético); b)

(c) inlay (“ponte™); c) retromuscular; d) pré-peritoneal; e)
m intraperitoneal. Legenda — preto: aponeurose; vermelho:

. " masculo; cinza: peritdnio; verde: tela. (Adaptado de
d) Holihan®' et al., 2015 e Parker®® et al., 2019).

Na técnica onlay, popularizada por Chevrel em 1979%, o defeito é fechado através
de aproximacao e sutura da linha alba, e a tela é instalada no espaco pré-aponeurético, com
fixagdo sobre a fascia anterior. A disseccao deste espago requer descolamentos mais
extensos de retalhos de pele e subcutaneo - usualmente 3 centimetros além das margens
do defeito -, podendo comprometer a vitalidade dos tecidos dissecados e maior propensao
tedrica & exposicdo da tela, seroma, hematoma e infecgdes de ferida operatéria®®. Por outro
lado, existe maior facilidade de abordagem nos casos de complicagdes superficiais, que
podem ser resolvidas pela simples abertura dos pontos de sutura da pele e drenagem da
ferida. Trata-se de procedimento amplamente difundido pela facilidade técnica de

realizagao, aprendizagem e ensino.

O reparo inlay envolve sutura circunferencial da tela nas bordas do defeito herniario,
sendo suscetivel tanto a complicagdes de ferida operatéria quanto a exposi¢gdo do material
sintético ao conteudo visceral. Ademais, a auséncia de overlap prejudica a integracao da
tela®', o que motiva altos indices de recorréncia e complicagdes. Portanto, essa técnica é
desencorajada como procedimento de rotina. Os indices de satisfagdo do paciente sao
também menores em virtude do aspecto cosmético da manutencdo da diastase dos

musculos reto abdominais.

A instalacdo da tela em posi¢cao retromuscular, descrita originalmente por Rives e
Stoppa®, é realizada através da abertura da bainha dos reto-abdominais e dissecgdo entre
0 musculo e sua lamina posterior. O defeito herniario é entdo fechado através da

aproximacgao das bainhas posteriores e a tela posicionada dorsalmente aos musculos retos.
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Proporciona melhor integragdo da tela e menor risco de recidiva pelo contato com tecidos
bem vascularizados em ambas as superficies — musculo anteriormente e fascia
posteriormente. Entretanto, envolve dissecgdo mais complexa e que exige maior
treinamento. Existe ainda a possibilidade de lesdo dos feixes neurovasculares dos musculos
reto abdominais, que pode evoluir com hematomas e dor crénica. Além disso, a linha

semilunar limita a extens&o lateral da dissecgdo, podendo comprometer o overlap de tela®'.

A técnica pré-peritoneal consiste na disseccdo do espago pré-peritoneal e
posicionamento da tela entre a bainha posterior dos musculos retos e o peritbnio parietal.
Oferece protegcao contra infecgdes superficiais pela minima dissec¢do do subcutaneo, e,
ainda, evita contato da tela com as visceras abdominais, ja que o saco herniario € mantido
intacto ou é fechado, quando violado. Do ponto de vista biomecanico, o posicionamento da
tela posteriormente ao defeito distribui uniformemente os vetores de forgas intra-abdominais

I”°. Por

e o ténus muscular da parede sobre a area dissecada, seguindo o principio de Pasca
tratar-se de plano relativamente avascular, apresenta a vantagem adicional de oferecer

menor risco de lesao dos nervos e vasos perfurantes dos musculos reto abdominais.

Finalmente, as telas intraperitoneais sao aquelas instaladas dentro da cavidade
peritoneal e fixadas a parede anterior no peritdnio parietal. O contato direto do material
protético com omento e visceras pode cursar com formagdo de aderéncias, erosdo de
6rgdos intra-abdominais, obstrugdo intestinal e fistulas entéricas’’. Para reduzir a
possibilidade de complicagcbes, é preconizado o uso de telas especiais de dupla
composigao, contendo uma face revestida que constitui barreira anti-adesiva especifica para
contato visceral. Apesar de exigir menos dissec¢ao tecidual e demandar menor tempo
cirargico, a necessidade de material especial pode impactar significativamente nos custos

totais do procedimento.
2.6.5 Desfechos pos-operatérios em relagao ao plano anatémico da tela

Estudos experimentais e clinicos tém comparado as diferentes técnicas de reparo
em pacientes com hérnias ventrais primarias e incisionais, sugerindo que ha menos
complicagdes locais e recorréncia com posicionamento da tela nos espagos popularmente
conhecidos como sublay, que incluem retromuscular e pré-peritoneal. A metanalise de
Holihan®" et al. (2016), que incluiu 21 trabalhos comparando diferentes técnicas de reparo
aberto de hérnias ventrais, concluiu que técnicas sublay apresentam desfechos melhores
em comparacao as demais, com probabilidade de 94.2% e 77.3% de representarem o
método com menor risco de recorréncia (OR 0.22 [95% CI 0.06 - 0.47]) e de infeccao de
ferida operatoria (OR 0.45 [95% CI 0.12 - 1.16]), respectivamente. No entanto, a auséncia
de definicbes precisas dos procedimentos nao permitiu andlise individual das técnicas

retromuscular e pré-peritoneal.
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Até o momento, apenas dois trabalhos indexados compararam as técnicas onlay e
sublay no tratamento de hérnias umbilicais, todos com falhas metodolégicas que
comprometem a validagdo dos resultados. Ademais, diferencas na sele¢do dos pacientes,
na execugcao das técnicas e na conducao do pés-operatério podem justificar os achados
conflitantes e dificultar a comparagdo entre os estudos. Observa-se importante
heterogeneidade em relagao a propria definicdo de hérnia umbilical, tamanho do defeito, tipo
de fixacado e overlap da tela, instalagdo de drenos e descricao das complicagdes. Nenhum

dos autores estabeleceu critérios para definicdo dos eventos de sitio de cirurgico.

Bessa’? et al. (2013), no Egito, randomizaram 80 pacientes entre as técnicas onlay e
retromuscular, e ndo observaram diferencas estatisticamente significantes entre os grupos
em termos de dor e complicagbes poés-operatorias (10% onlay vs. 7.5% retromuscular). O
tempo cirargico foi significativamente menor no primeiro grupo (52 vs. 91 min). No entanto, o
estudo incluiu apenas pacientes com defeitos grandes (com 4 — 10 cm de didmetro), e a
disseccao do espaco retromuscular foi realizada através de incisdo de 15 cm na linha alba.
A tela foi padronizada com 15 x 15 cm de extensdo em todos os casos, e fixada com pelo
menos seis suturas transparietais na técnica sublay. Em todos os pacientes foram utilizados
drenos. Trata-se de trabalho com subgrupo especifico de pacientes que apresentam
defeitos maiores e mais raros, e de dificil comparagdo com a maioria dos casos de hérnia

umbilical, por serem preferencialmente tratados como hérnias incisionais®.

Outro ensaio clinico conduzido por Abo-Ryia’™ et al. (2015) randomizou 60 pacientes
com hérnias umbilicais de diferentes tamanhos entre as técnicas onlay e pré-peritoneal. Os
autores reportaram indice de 8.3% de infec¢des de ferida, 6.6% de hematomas e 8.3% de
seromas, sem diferenga estatisticamente significante entre os grupos, exceto em relagcado ao
seroma, que foi observado apenas nos casos onlay. Os escores de dor foram também
significativamente maiores neste grupo (VAS 7+1.1 vs. 4.8+1.2), o que foi justificado pelos
grandes descolamentos de subcutdaneo e manutencéo sistematica de drenos por no minimo
cinco dias. O tempo cirurgico, por outro lado, foi maior na técnica pré-peritoneal (47.3 vs.

36.6 min), com significancia estatistica.

Ensaio clinico randomizado n&o indexado conduzido no Paquistdo por Ahmad” et al.
(2019) com 100 pacientes randomizados entre as técnicas onlay e retromuscular também
nao verificou diferenca em termos de infeccdo pds-operatdria (10% onlay vs. 8%
retromuscular). Os autores relatam que ndo houve casos de seromas ditos problematicos,
mas ndo descrevem os indices desta complicacdo. E importante notar que o estudo também
incluiu apenas pacientes obesos, com média de IMC maior que 34, e com hérnias grandes,
de didmetro médio maior que 4 cm em ambos os grupos. O tempo cirurgico foi igualmente
menor no grupo onlay (40 vs. 72.5 min). Zaghloul™ (2004), em outro ensaio clinico
randomizado nao indexado realizado no Egito, comparou as técnicas onlay e pré-peritoneal

em 40 pacientes. O trabalho ndo detalha as caracteristicas da amostra, os passos
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operatdrios ou o tipo de fixagcado da tela. A técnica pré-peritoneal apresentou maior tempo
cirurgico (45 min vs. 35 min), porém menores indices de complicagdes pos-operatorias (5%

vs. 15%), embora sem significancia estatistica.

Apesar da pouca evidéncia disponivel, as diretrizes da EHS™ (2020) recomendam o
reparo preferencial por técnica aberta com posicionamento pré-peritoneal da tela no manejo
de hérnias epigastricas e umbilicais. De fato, observa-se crescente preferéncia por esse
método de reparo nos Estados Unidos; Koebe™ et al. (2019) verificaram no banco de dados
da AHSQC que 75% dos reparos de hérnias umbilicais foram realizados por via aberta, e
que em 93% dos casos, as telas foram instaladas nos espagos sublay, incluindo

retromuscular, pré-peritoneal e intraperitoneal.
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JUSTIFICATIVA

O surgimento do conceito de “reparo livre de tensao” e a utilizagdo de telas sintéticas
como substitutas ao fechamento primario isolado do defeito revolucionaram o tratamento das
hérnias primarias da linha média. Existem evidéncias sdlidas na literatura que preconizam o
uso sistematico de telas na corregéo das hérnias umbilicais independentemente do tamanho
do defeito, de forma a reduzir os indices de recorréncia mantendo baixos riscos de
complicacdo. Entretanto, o posicionamento anatdmico ideal da tela na parede anterior do

abdome ainda ndo foi estabelecido.

Os poucos estudos prospectivos randomizados comparando diferentes técnicas de
hernioplastia umbilical avaliam numero limitado de pacientes, sao prejudicados por
dificuldades de seguimento e tém enfoque em recorréncia, sem avaliar e caracterizar
detalhadamente a ocorréncia de complicagbes de ferida operatéria. A literatura reconhece
que, embora a maioria dessas complicagdes nao requeira intervengao cirirgica, a ocorréncia
de seroma, hematoma, infecgédo de ferida operatéria e dor cronica esta associada a multiplas
readmissdes hospitalares e procedimentos ambulatoriais adicionais, agregando custos ao

sistema de saude e impactando negativamente na qualidade de vida dos pacientes.

As tendéncias atuais de tratamento cirdrgico convergem para os reparos sublay (que
correspondem aos reparos retromuscular, pré-peritoneal ou intraperitoneal) devido a
superioridade em relagdo a incidéncia de complicagbes poés-operatorias, recidiva e dor
cronica quando comparadas ao reparo onlay, embora as evidéncias cientificas sejam
limitadas a hernioplastias ventrais e incisionais. At¢é o momento, ndo existem evidéncias

cientificas de qualidade que definam a técnica preferencial de reparo para hérnias umbilicais.

A extrapolagcado dos achados referentes a outras hérnias ventrais para os defeitos
umbilicais € questionavel, dadas as particularidades anatbmicas da regidao umbilical. A
presengca de dobras cutineas colonizadas, o padrao de entrecruzamento das fascias e a
circulagao terminal do umbigo podem influenciar diretamente a execugéo técnica do reparo e
os resultados pos-operatérios. A proposta deste trabalho é comparar as taxas de
complicacdes de ferida operatéria entre os reparos onlay e pré-peritoneal no tratamento de

hérnias umbilicais primarias ndo complicadas.



HIPOTESES

Hipétese nula: no tratamento cirtrgico da hérnia umbilical primaria ndo complicada,
nao existe diferengca entre as técnicas onlay e pré-peritoneal em relagdo a incidéncia de

complicacoes de ferida operatodria.

Hipotese de trabalho: a incidéncia de complicagdes de ferida operatdria é diferente
entre os grupos de pacientes submetidos aos reparos onlay e pré-peritoneal no tratamento de

hérnias umbilicais primarias ndo complicadas.
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OBJETIVOS
Principal

Comparar a incidéncia de complicagbes pos-operatérias precoces (em até 30 dias)

entre as técnicas de hernioplastia umbilical primaria onlay e pré-peritoneal.
Secundarios

Comparar as técnicas onlay e pré-peritoneal em relagdo ao tempo cirirgico e

intensidade da dor no pés-operatdrio imediato e precoce;

Determinar fatores de risco para o desenvolvimento de complicagbes de ferida

operatdria apds tratamento cirdrgico de hérnias umbilicais;

Descrever o perfil clinico-demografico das pacientes diagnosticadas com hérnia
umbilical primaria atendidas no ambulatério de Cirurgia Geral do Hospital Materno-Infantil

Presidente Vargas;
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MATERIAIS E METODO
1 Delineamento do estudo

Ensaio clinico randomizado duplo-cego, elaborado segundo as recomendagbes da
diretriz CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials).

2 Local da pesquisa

Todas as etapas de coleta de dados foram conduzidas no servigo de Cirurgia Geral do
Hospital Materno-Infantil Presidente Vargas, localizado no municipio de Porto Alegre — RS.
Trata-se de servigo integrado a Residéncia Médica do Hospital Municipal de Pronto Socorro
de Porto Alegre, e que presta atendimento exclusivo para mulheres e criangas com
indicacdes de cirurgia de pequeno e médio porte pelo Sistema Unico de Satde (SUS). A
hérnia umbilical foi definida de acordo com o conceito proposto pela EHS, como hérnia

primaria na linha média localizada no centro do anel umbilical™.
3 Populagao e amostra
3.1 Critérios de inclusao

A amostra definida para o estudo foi constituida de pacientes do sexo feminino,
maiores de 18 anos e com diagnéstico clinico de hérnia umbilical primaria ndo complicada,
com ou sem confirmagao por exame de imagem, que concordaram em participar e assinaram

o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).
3.2 Critérios de exclusao

Foram considerados critérios de exclusdo hérnias umbilicais recidivadas, incisionais
ou de portal, cirurgias em carater de urgéncia ou emergéncia, coexisténcia de outras hérnias

de parede abdominal, laparotomia mediana prévia, ascite, cirrose hepatica e IMC >40kg/m?.
4 Procedimentos e coleta de dados

As pacientes que preenchiam os critérios de inclusdo e exclusdo foram submetidas a
avaliagao pré-operatdria de risco cirurgico em consulta ambulatorial e orientadas quanto ao
procedimento proposto. Apds a concordancia na participagdo do estudo e assinatura do
TCLE (Anexo 1), foram coletados dados demograficos, incluindo idade, peso, altura, IMC,

comorbidades, classificagao ASA, cirurgias prévias e historia gestacional.
4.1 Randomizagao e cegamento

A alocagao nos grupos foi baseada em randomizacao simples gerada por computador
em proporgao de alocacao de 1:1 para reparo onlay ou pré-peritoneal, mantida em envelope
opaco e lacrado. As designagdes foram feitas por abertura consecutiva dos envelopes
imediatamente antes da inducdo anestésica. Todos os dados foram coletados

prospectivamente, e o acompanhamento pds-operatério foi conduzido por assistentes de
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pesquisa cegos para a alocagao durante o periodo do estudo, e que ndo atuaram no

procedimento cirargico da paciente.
4.2 Preparo pré-operatorio

As pacientes internaram no mesmo dia do procedimento com no minimo oito horas de
jejum pré-operatério, conforme orientagao anestésica. A técnica anestésica (geral ou bloqueio
raquidiano) foi definida a critério do anestesiologista escalado. Todas as pacientes foram
posicionadas em decubito dorsal e receberam antibioticoprofilaxia com 2 gramas de
cefazolina antes da indugdo. A equipe cirirgica era composta de um cirurgidao geral, dois
residentes e um instrumentador. Todos os procedimentos foram realizados por residentes de
cirurgia geral em treinamento, com a participagao de um dos dois cirurgides preceptores do
servigo, de acordo com protocolo padronizado. O tempo de transoperatério foi registrado

como o intervalo entre a incisdo cutanea e o término da sutura da pele.
4.3 Técnica cirurgica

Através de incisdo cutinea supraumbilical arciforme, 0 umbigo é descolado do tecido
subcutaneo circundante e da fascia subjacente. Apds identificagdo do saco herniario e
disseccao das margens do defeito, é realizada mensuragao do didmetro da hérnia com régua
estéril, cujo registro é padronizado de acordo com a definicdo da EHS como a maior distancia
transversal em centimetros entre as margens laterais do defeito em ambos os lados. Apds a
reducao do conteudo do saco herniario, uma tela plana de polipropileno de média gramatura
(Prolene®; Ethicon) é inserida de acordo com cada técnica, conforme detalhado a seguir.
Apos a instalacao da tela e fechamento do defeito, 0 umbigo é reinserido ao ponto de fixagcao
anterior a fascia com sutura unica absorvivel de poliglactina 2-0, e a ferida entdo fechada com
sutura intradérmica continua de mononylon 4-0. Nenhum dreno foi inserido apds o reparo

onlay ou pré-peritoneal, independentemente do tamanho da hérnia.
4.3.1 Onlay

O defeito herniario é suturado com pontos continuos de polipropileno 0, e a
aponeurose anterior da bainha do musculo reto abdominal exposta por meio de dissec¢ao da
pele e tecido celular subcutaneo, com overlap de 3 a 5 cm de cada bordo (para defeitos < 4
ou > 4 cm respectivamente). A tela é entao instalada e fixada sobre a aponeurose anterior

com multiplas suturas interrompidas absorviveis de poliglactina 2-0.
4.3.2 Pré-peritoneal

O espaco pré-peritoneal é criado entre a bainha posterior do musculo reto abdominal e
o peritdnio, com overlap de 3 a 5 cm dos bordos do defeito (para defeitos < 4 ou > 4 cm
respectivamente). Nos defeitos pequenos, menores que 1 cm, é realizado alargamento do
orificio herniario para garantir o adequado posicionamento da tela no espago correto.

Eventuais rupturas do tecido peritoneal expondo o conteudo intra-abdominal sao fechados
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com suturas absorviveis de poliglactina 4-0 para evitar o contato direto da tela com as
visceras. A tela é entdo instalada no plano pré-peritoneal criado. O defeito € suturado com
pontos continuos de polipropileno 0 e o centro da tela fixado a fascia anterior para evitar seu

deslocamento.
4.4 Acompanhamento pés-operatério

Ao término do procedimento, a paciente era encaminhada para a sala de recuperagao
anestésica e transferida para a enfermaria quando bem recuperada. O manejo da dor incluiu
analgésicos conforme demanda com paracetamol, dipirona, anti-inflamatérios ndo esteroides
ou resgate de opioides. Na auséncia de complicagdes, a alta hospitalar era realizada no dia
seguinte a cirurgia, conforme protocolo institucional. O seguimento foi realizado em retornos
ambulatoriais no 7° e 30° dia de pds-operatério por membro da equipe de pesquisa cego e
independente. A avaliagao da ferida operatdria e retirada dos pontos de sutura da pele foram

realizadas na primeira consulta pds-operatéria ambulatorial.

Os eventos de sitio cirargico (SSO) foram diagnosticados a partir de exame clinico
minucioso da ferida operatéria e classificados de acordo com as definigdes do VHWG® em
infeccao de ferida operatéria, colegdes fluidas estéreis (seroma e hematoma), deiscéncia de
sutura e fistula enterocutanea, e também, de acordo com a lista expandida de SSO (e-
SS0®), que inclui celulite, ferida incicatrizavel, ruptura fascial, isquemia e necrose da pele

e/ou tecidos moles, sinus crénico e exposigado da tela (bioldgica ou sintética).

A avaliagdo da dor foi realizada por meio da Escala Visual Analégica (EVA, 0 — 10;
Anexo IlI) no 1°, 7° e 30° dias de pds-operatorio. Consultas ambulatoriais extras ou
atendimentos em emergéncia dentro dos primeiros 30 dias de pods-operatério foram
classificadas como reconsultas. Os dados de seguimento foram registrados em prontuario e

em planilha fisica e eletrénica especifica para posterior tabulacao.
5 Calculo do tamanho amostral

O calculo do tamanho amostral foi estimado em 146 pacientes (73 em cada brago),
considerando um a bicaudal de 0.05, B de 0,20 e taxa de desist6encia de 10% para teste de
equivaléncia, com diferenca observada entre a incidéncia de complicagdes pds-operatérias
entre as técnicas onlay e sublay de 42.1% e 24%, respectivamente, observada pelo estudo
de Venclauskas et al.”® A andlise interina foi realizada quando atingido 40% do numero total

de casos estimados.
6 Analise estatistica

Os dados coletados foram registrados e analisados em banco de dados no software
IBM SPSS®, versao 24.0. A analise descritiva do perfil da amostra segundo as variaveis em
estudo foi apresentada por meio de tabelas de frequéncia absoluta (n) e percentuais (%) para

as variaveis categoéricas; e por medidas de posigdo e dispersao (média, mediana, desvio-

29



padrao, intervalo interquartil, valores minimo e maximo) para as variaveis continuas. A
normalidade das variaveis continuas foi determinada pelo teste de Kolmorogov-Smirnov;
aquelas com distribuicdo normal foram descritas com medidas de média e desvio padréo, e

as de distribuigdo assimétrica, com medianas e intervalos interquartis (IQR; p25 — p75).

A amostra foi dividida em dois grupos de estudo (onlay e pré-peritoneal), de acordo
com a técnica cirurgica realizada, para comparagdo dos desfechos. Para comparar as
variaveis categoricas entre os grupos, foram utilizados os testes qui quadrado ou exato de
Fisher, conforme apropriado. Variaveis continuas com distribuicdo normal foram comparadas
pelo teste t de Student para amostras independentes, e as varidveis continuas com
distribuicdo assimétrica, pelos testes ANOVA ou U de Mann Whitney. O nivel de significancia

adotado para os testes estatisticos foi de 5% (p <0.05).

O desfecho primario foi definido como a incidéncia de complicagbes pds-operatdrias
precoces definidas por SSO e e-SSO. Os desfechos secundarios incluem tempo cirargico, dor
pos-operatéria, reconsultas e recidiva precoce. Para analisar fatores de risco para
complicacbes poés-operatdrias, foi utilizada a analise de regresséo logistica por meio de
modelos univariado e multiplo, com selegcdo de variaveis preditoras entre aquelas com
importancia clinica ou com valor de p <0,1 analisadas isoladamente na primeira fase no

modelo univariado. As variaveis preditoras foram mantidas no modelo final se p <0,05.
7 Aspectos éticos

O projeto de pesquisa foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Secretaria Municipal de Saude de Porto Alegre sob o parecer n® 2.146.387 da Plataforma
Brasil (Anexo lll), e cadastrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC) sob
cédigo UTN U1111-1205-0065; RBR-4n4c4z (Anexo V).

O estudo seguiu estritamente os fundamentos éticos e cientificos da Resolugdo CNS
n° 466/2012, assegurando o respeito a dignidade e a protecao devida aos participantes da
pesquisa, a comunidade cientifica e ao Estado. A participagao na pesquisa foi condicionada a
assinatura do TCLE (Anexo |), contendo informag¢des detalhadas sobre seus objetivos,
descricao dos procedimentos, beneficios e riscos associados, para perfeito entendimento por
parte das pacientes. Aquelas que se recusaram a participar do estudo nao tiveram qualquer
prejuizo na realizagdo do seu procedimento, que é agendado conforme lista de espera do
ambulatério SUS do servigo de Cirurgia Geral do HMIPV.

Os pesquisadores responsaveis assumiram o0 compromisso de assegurar a
confidencialidade e a privacidade das informacdes identificaveis, bem como a protecédo da
imagem das participantes por meio do acesso restrito ao banco de dados, publicagdo dos

resultados de forma agregada e da assinatura de Termo de Responsabilidade.
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ARTIGO EM INGLES

Short-term complications after onlay versus preperitoneal mesh repair of umbilical

hernias: preliminary results from a randomized double-blind trial

ABSTRACT

Purpose: To compare the incidence of surgical site occurrences (SSOs) following onlay

versus preperitoneal mesh placement in elective open umbilical hernia repairs.

Methods: This study presents a secondary analysis of a randomized double-blind trial
conducted on female patients with primary umbilical hernias admitted to a general hospital, in
a residency training program setting. Fifty-six subjects were randomly assigned to either onlay
(n=30) or preperitoneal (n=26) mesh repair group. Data on baseline demographics, past
medical history, perioperative details, postoperative pain (visual analogue scale, VAS),

wound-related complications and recurrence were assessed using a standardized protocol.

Results: No statistically significant differences were observed between groups regarding
patients’ demographics, comorbidities or defect size. Operative time averaged 67.5 (28 — 110)
minutes for onlay and 50.5 (31 — 90) minutes for preperitoneal repairs, p=.03. The overall rate
of SSOs was 21.4% (n=12), mainly in the onlay group (33% vs 7.7%; p=0.02, 95% CI 0.03 —
0.85) and mostly due to seromas. There were no between-group significant differences in
postoperative VAS scores at all timepoints. After a maximum follow-up of 48 months, one
recurrence was reported in the onlay group. By logistic regression, the onlay technique was

the only independent risk factor for SSOs.

Conclusion: The presented data identified a decreased wound morbidity in preperitoneal
umbilical hernia repairs, thus contributing to the limited body of evidence regarding mesh
place selection in future guidelines. Further cases from this ongoing study and completion of

follow-up are expected to also compare both techniques in terms of long-term outcomes.

Keywords: Hernia, Umbilical; Herniorrhaphy; Surgical Mesh; Surgical Wound Infection;

Postoperative Complications.
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ARTIGO EM PORTUGUES

Complicagcoes pdés-operatérias precoces em hernioplastias umbilicais: ensaio clinico

randomizado duplo-cego comparativo das técnicas onlay e pré-peritoneal

RESUMO

Objetivo: Comparar a incidéncia de complicagbes pds-operatérias precoces em

hernioplastias umbilicais primarias eletivas entre as técnicas onlay versus pré-peritoneal.

Método: O presente trabalho apresenta analise secundaria de um ensaio clinico
randomizado duplo-cego conduzido em pacientes femininas com diagndstico de hérnia
umbilical primaria, atendidas pelo servico de Cirurgia Geral de hospital secundario vinculado
a programa de residéncia médica. Cinquenta e seis participantes foram aleatoriamente
designadas para o grupo onlay (n=30) ou pré-peritoneal (n=26). Dados clinico-demograficos,
detalhes perioperatérios, dor pés-operatoria (Escala Visual Analdgica, EVA), complicagdes
pos-operatérias precoces (ocorridas nos primeiros 30 dias) e recorréncia foram avaliados por

meio de protocolo padronizado.

Resultados: Nao foram observadas diferengas estatisticamente significantes entre os grupos
em relacdo aos dados demograficos, comorbidades ou tamanho do defeito. A mediana do
tempo cirdrgico foi significativamente menor no grupo pré-peritoneal (50.5 vs 67.5 min,
respectivamente, p=0.03). A incidéncia geral de complicacdes de ferida operatéria foi de
21.4% (n=12), sendo significativamente maior no grupo onlay (17,9% vs 7,7%; p=0,02, IC
95% 0,03-0,85), sobretudo devido a seromas. Nao houve diferengca estatisticamente
significante entre os grupos em relagdo a pontuagdo da EVA em nenhum dos momentos
avaliados. Apds follow-up maximo de 48 meses, uma recorréncia foi observada no grupo
onlay. Na regressao logistica multipla, a técnica onlay foi o unico fator de risco independente

para complicacdes de ferida operatoria.

Conclusao: Os dados apresentados indicam superioridade da técnica pré-peritoneal
comparada a técnica onlay no reparo de hérnias umbilicais primarias em termos de
morbidade de ferida operatéria, contribuindo, portanto, para diretrizes futuras e
recomendacdes para selecdo do plano anatdémico da tela. E prevista a continuidade desse
projeto, com inclusdo de mais participantes e conclusdo do follow-up, na expectativa de

comparar ambas as técnicas em relagédo aos desfechos de longo prazo.

Palavras-chave: hérnia umbilical; adulto; telas cirargicas; herniorrafia; ferida cirdrgica;

complicagcbes pos-operatorias.

51



52



53



54



55



56



57



58



59



60



61



62



63



CONCLUSOES

+ A incidéncia de complicagbes pds-operatorias precoces (em até 30 dias) na amostra
apresentou diferenca estatisticamente significante, sendo maior na técnica de
hernioplastia umbilical onlay quando comparada a técnica pré-peritoneal, sobretudo
pelo numero de eventos de sitio cirurgico (seromas);

+ O tempo cirurgico apresentou diferenca estatisticamente significante, sendo maior na
hernioplastia umbilical onlay em comparacao a técnica pré-peritoneal;

+ Dentre os possiveis fatores de risco para ocorréncia de complicagdes pds-operatdrias
precoces, a técnica onlay foi o unico fator de risco independente associado a incidéncia
de eventos de sitio cirurgico;

+ O perfil clinico-demografico das pacientes portadoras de hérnia umbilical atendidas no
ambulatério de Cirurgia Geral do Hospital Materno-Infantil Presidente Vargas
compreende mulheres jovens, multiparas, com sobrepeso e relativamente baixa

prevaléncia de tabagismo.
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CONSIDERAGOES FINAIS

O presente trabalho, de desenho prospectivo, randomizado e duplo-cego, distribuiu
aleatoriamente pacientes com hérnias umbilicais primarias nao complicadas em dois grupos
de reparo (onlay ou pré-peritoneal) e comparou a incidéncia de complicacbes de ferida
operatoria. Esse foi o primeiro estudo controlado com hérnias umbilicais que forneceu
evidéncias de superioridade de uma técnica em relacdo a outra, com significativamente
menos eventos de sitio cirdrgico no grupo pré-peritoneal que no grupo onlay. O reparo pré-
peritoneal também apresentou a vantagem de requerer menor tempo cirargico, denotando
sua factibilidade em contexto de aprendizagem e ensino. Os dados preliminares nao
mostraram diferenca em termos de recidiva, embora esteja prevista a continuidade do
projeto, com inclusdo de mais participantes e conclusao do seguimento pds-operatério, na

expectativa de avaliar resultados a longo prazo.

O indice de complicacbes de ferida operatdria observado nas hernioplastias
umbilicais, de forma geral, foi relativamente alto, conforme reportado por outras séries na
literatura. Nao obstante, a maioria das intercorréncias foi tratada com medidas simples,
como abertura dos pontos de sutura, drenagem da ferida operatéria e antibioticoterapia, sem

necessidade de reintervencao cirurgica.

A técnica onlay foi o unico fator de risco independente associado a ocorréncia de
eventos de sitio cirdrgico na regressao logistica; no entanto, nenhuma conclusao definitiva
pode ser feita em relacdo as outras variaveis analisadas devido ao pequeno numero de
observacdes. E possivel que os riscos inerentes ao reparo onlay sejam mitigados com
selecdo adequada do paciente e controle de fatores de risco bem conhecidos para
complicagdes pos-operatérias de hérnias ventrais, como tabagismo ativo, obesidade,
tamanho do defeito, ASA classe Il ou superior, € outros. Especialmente nos casos de
disseccdo limitada ou invidvel do espago pré-peritoneal, a técnica onlay deve ser

considerada uma primeira abordagem valida e segura.

Os resultados deste trabalho permitem concluir pela escolha de uma técnica
preferencial de reparo, oferecendo evidéncias cientificas de qualidade que servem de base
para futura aplicacdo na pratica cirurgica e em futuros guidelines. Combinados com
referéncias de estudos anteriores, podem, ainda, contribuir para maior uniformizacdo das
nomenclaturas, técnicas cirurgicas e mensuragao dos desfechos e resultados pos-

operatoérios de forma objetiva.
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PERSPECTIVAS

Os dados deste ensaio clinico randomizado duplo-cego indicam superioridade da
técnica pré-peritoneal comparada a técnica onlay no reparo de hérnias umbilicais primarias
em termos de morbidade de ferida operatdéria. O desenho e condugdo controlados
proporcionam nivel de evidéncia de qualidade para orientar mudancas na pratica clinica e
que podem, ainda, servir como base para futuras diretrizes. O presente trabalho representa
a conclusdo do brago de estudo de um projeto maior, que segue em andamento, cujo

objetivo inclui o seguimento a longo prazo para avaliagao de recidiva e dor cronica.

E importante destacar a necessidade de estudos especificos sobre hérnias
umbilicais, evitando seu agrupamento com outras hérnias ventrais primarias e incisionais,
dadas as suas particularidades anatémicas. A adequada nomenclatura e classificacdo de
acordo com o tamanho do defeito devem ser rigorosamente adotadas em trabalhos futuros,
de forma a gerar conclusbGes especificas para cada tipo de hérnia. Além disso, a
mensuracao objetiva, criteriosa e padronizada dos desfechos avaliados, como complicagdes
de ferida operatéria, avaliacdo da dor e recorréncia, € fundamental para a comparacao

adequada dos resultados.

Outros planos anatdomicos de posicionamento da tela, como retromuscular e
intraperitoneal, bem como técnicas minimamente invasivas, devem ser comparados em
estudos futuros. Considerando os indices consistentemente baixos de recidiva com uso
rotineiro de tela, propde-se enfoque em desfechos alternativos, como complicacbes de
ferida operatdria, dor cronica, retorno as atividades diarias, qualidade de vida e custo-

efetividade do reparo.
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ANEXOS

ANEXO | Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Titulo do Projeto: Comparacéao entre hernioplastia umbilical onlay versus sublay

Vocé estd sendo convidado a participar de uma pesquisa cujo objetivo é comparar
duas técnicas cirurgicas para a cirurgia de hernioplastia umbilical no Hospital Materno Infantil
Presidente Vargas. Salientamos que as duas técnicas possuem excelente resultados, néo
havendo estudos que demonstrem superioridade de uma em relagdo a outra. Se vocé
aceitar participar da pesquisa, os procedimentos envolvidos em sua participacido sdo os
seguintes: Vocé sera submetida a cirurgia de corre¢cao da hérnia umbilical com colocagéo de
tela de polipropileno. No momento da anestesia, havera um sorteio para definir qual das
técnicas sera utilizada. Algumas pacientes terdo a tela colocada sobre a musculatura do
abdémen, outras terdo a tela colocada posterior a musculatura abdominal.

Os possiveis riscos ou desconfortos decorrentes da participagcdo na pesquisa sao
infeccdo de ferida operatéria, formagao de seroma (acumulo de liquido na cicatriz cirurgica)
e dor. Os possiveis beneficios decorrentes da participacdo na pesquisa serao aqueles
relacionados a resolugao da hérnia umbilical, tais como: correcdo do defeito herniario, alivio
da dor ao esforgo fisico, reducao do risco de encarceramento e cirurgia de urgéncia.

Sua participagdo na pesquisa é totalmente voluntaria, ou seja, ndo é obrigatdria.
Caso vocé decida nao participar, ou ainda, desistir de participar e retirar seu consentimento,
nao havera nenhum prejuizo ao atendimento que vocé recebe ou possa vir a receber na
instituicdo. Nao esta previsto nenhum tipo de pagamento pela sua participacdo na pesquisa
e vocé nao tera nenhum custo com respeito aos procedimentos envolvidos.

Caso ocorra alguma intercorréncia ou dano, resultante de sua participacdo na
pesquisa, vocé recebera todo o atendimento necessario, sem nenhum custo pessoal. Os
dados coletados durante a pesquisa serdo sempre tratados confidencialmente. Os
resultados serdo apresentados de forma conjunta, sem a identificagdo dos participantes, ou
seja, o0 seu nome n&o aparecera na publicagdo dos resultados.

Caso vocé tenha duvidas, podera entrar em contato com o pesquisador responsavel
Lissandro Tarso, pelo telefone (51) 999774962, ou com o Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital Materno Infantil Presidente Vargas, pelo telefone (51) 3289 3385, ou no 12° andar
do HMIPV, recepc¢ao do Bloco Cirurgico, de segunda a sexta, das 8h as 17h.

Esse Termo de Consentimento é assinado em duas vias, sendo uma para o

participante e outra para os pesquisadores.
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ANEXO Il Escala Visual Analdgica

UEVE |

A Escala Visual Analdgica — EVA consiste em auxiliar na afericao da intensidade da dor no
paciente, € um instrumento importante para verificarmos a evolu¢cao do paciente durante o
tratamento e mesmo a cada atendimento, de maneira mais fidedigna. Também ¢é util para
podermos analisar se o tratamento estd sendo efetivo, quais procedimentos tém surtido
melhores resultados, assim como se ha alguma deficiéncia no tratamento, de acordo com o
grau de melhora ou piora da dor. A EVA pode ser utilizada no inicio e no final de cada
atendimento, registrando o resultado sempre na evolugao. Para utilizar a EVA o atendente
deve questionar o paciente quanto ao seu grau de dor sendo que O significa auséncia total
de dor e 10 o nivel de dor maxima suportavel pelo paciente. Dicas sobre como interrogar o
paciente:

¢ Vocé tem dor?

e Como vocé classifica sua dor?

Questione-o:

a) Se nao tiver dor, a classificacao é zero.

b) Se a dor for moderada, seu nivel de referéncia é cinco.

c) Se for intensa, seu nivel de referéncia é dez.

OBS.: Procure estabelecer variagdes de melhora e piora na escala acima tomando cuidado

para nao sugestionar o paciente.
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ANEXO Il Parecer Consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

HOSPITAL MATERNO C Plataforma
INFANTIL PRESIDENTE \,%(o:l
HMIPV VARGAS - HMIPV - RS

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: HERNIOPLASTIA UMBILICAL ONLAY VERSUS SUBLAY
Pesquisador: Lissandro Tarso

Area Tematica:

Versao: 3

CAAE: 66593817.5.0000.5329

Instituicdo Proponente: Hospital Materno Infantil Presidente Vargas - HMIPV - RS
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER
Numero do Parecer 2.146.387

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

A pesquisa é pertinente e relevante.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatéria:
Foram anexados a PB os seguintes termos:

-autorizagéo da chefia do arquivo

-autorizagéo da chefia da cirurgia

-termo de compromisso para entrega de relatérios

-termo de sigilo para consulta de dados de prontuario
Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgodes:

As pendéncias indicadas anteriormente foram atendidas e o projeto esta ética e
metodologicamente adequado conforme a legislagcao em vigor.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem | Autor |[Situagao
Informagdes Basicas |PB_INFORMACOES BASICAS_DO_ [25/06/2017 Aceito
do Projeto PROJETO 891913.pdf 19:57:22
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Projeto Detalhado / | Projeto_Doutorado.pdf 30/05/2017 | Lissandro| Aceito

Brochura 14:06:58 [Tarso

Investigador

Declaracao de Termo_compromisso.PDF 30/05/2017 | Lissandro| Aceito

Pesquisadores 14:03:21 |Tarso

Declaracéo de Termo_bloco.PDF 30/05/2017 |Lissandro | Aceito

Instituicao e 14:02:42 |[Tarso

Infraestrutura

Declaracéo de Termo_arquivo.PDF 30/05/2017 |Lissandro | Aceito

Instituicao e 14:01:15 [Tarso

Infraestrutura

TCLE / Termos de Consentimento_Informado.pdf 30/05/2017 [Lissandro | Aceito

Assentimento / 13:58:24 ([Tarso

Justificativa de

Auséncia

Declaracéo de Termo_dados.PDF 30/05/2017 |Lissandro | Aceito

Pesquisadores 13:56:06 [Tarso

Folha de Rosto Untitled010.PDF 29/03/2017 [Lissandro | Aceito
15:13:27 [Tarso

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

PORTO ALEGRE, 29 de Junho de 2017

Assinado por:
Maria da Graga Alexandre
(Coordenador)
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ANEXO IV Cadastro no Registro Brasileiro de Ensaios Cinicos

Home Advanced Search List By » Search Tips UTN b

International Clinical Trials

M Registry Platform
Search Portal

ICTRP website » REGTRAC Contact us

Note: This record shows only 22 elements of the WHO Trial Registration Data Set. To view changes that have been made to the source record, or
for additional information about this trial, click on the URL below to go to the source record in the primary register.

Register:
Last refreshed on:
Main ID:
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