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RESUMO

Objetivos. investigar a presença de displasia broncopulmonar em recém-nascidos prematuros de mães com coriamnionite histológica e correlacionar desfechos pós-natais como sepse, necessidade de ventilação mecânica e persistência de canal arterial como contribuintes na lesão pulmonar crônica.
Método. Estudo observacional retrospectivo do tipo coorte com neonatos de 26 a 32 semanas, nascidos de abril a outubro de 2011. A análise estatística foi realizada através do Software SPSS versão 16.0, sendo usados os testes quiquadrado de associação, t-Sudent, razão de risco com intervalo de confiança. O nível de significância foi 0,05.

Resultados. Foram estudados 51 recém nascidos prematuros, sendo que 23 foram submetidos à infecção antenatal. As mães com corioamnionite apresentavam um número maior de gestações anteriores e foram menos submetidas a parto cesáreo. Receberam corticosteróides assim como as mães sem infecção. Os recém-nascidos, submetidos à infecção materna, nasceram com idade gestacional e peso menores, porém um número menor necessitou de reanimação ao nascimento. Apresentaram 10 vezes mais sepse precoce, incidência maior de persistência do canal arterial e uma tendência 2 vezes maior de desenvolver displasia broncopulmonar.

Conclusão. A corioamnionite é um fator contribuinte para displasia broncopulmonar, mas a pequena amostra limitou os achados desse estudo.

Palavras chaves. Displasia broncopulmonar, corioamnionite, ventilação mecânica, sepse.
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ABSTRACT

Objectives. To investigate the presence of bronchopulmonary dysplasia in premature newborns of mothers with coriamnionite correlate histological and postnatal outcomes such as sepsis, need for mechanical ventilation and persistent ductus arteriosus as contributors in chronic lung injury.
Method. An observational retrospective cohort of neonates with 26-32 weeks, born from April to October 2011. Statistical analysis was performed using SPSS version 16.0 software, and used the chi-square tests of association, t-Sudent, the hazard ratio with confidence interval. The significance level was 0.05.
Results. We studied 51 preterm infants, and 23 underwent antenatal infection. Mothers with chorioamnionitis had a higher number of previous pregnancies were less submitted to cesarean section. Receiving corticosteroids as were mothers without infection. Newborns who underwent maternal infection, were born with gestational age and lower weight but a smaller number needed resuscitation at birth. Had 10 times more early-onset sepsis, a higher incidence of patent ductus arteriosus and a 2 times greater tendency to develop bronchopulmonary dysplasia.
Conclusion. The chorioamnionitis is a contributing factor for bronchopulmonary dysplasia but the small sample size limited the findings of this study.
Key words. Bronchopulmonary dysplasia, chorioamnionitis, mechanical ventilation, sepsis.
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Introdução

A prematuridade continua a ser a principal causa de mortalidade e morbidade na neonatologia, sendo a infecção intra-útero um fator de risco importante na antecipação do trabalho de parto1. A ascensão das bactérias pelo trato genital promove um processo inflamatório nas membranas fetais com formação de citocinas que irão recrutar e ativar os neutrófilos, aumentando, assim, os níveis de prostaglandina que irá promover as contrações uterinas1,2.
A essa inflamação aguda das membranas placentárias causada por infecção bacteriana ascendente ou, raramente, hematogênica, dá-se o nome de corioamnionite1,3. Pode ser definida histologicamente, pela presença de leucócitos polimorfonucleares na membrana placentária, pela microbiologia com culturas positivas ou métodos de detecção molecular e pela elevação dos níveis de citocinas no líquido amniótico detectada por estudos bioquímicos4,5. 
A corioamnionite leva a uma resposta inflamatória fetal que envolve a produção de quimiocinas (IL-8, MIP-1β, RANTES), moléculas de adesão (ICAM-1, ICAM-3 e E-selectin), metaloproteinases (MMP-1 e MMP-9), fatores angiogênicos como o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) e proteínas de fase aguda (PCR), mostrando que o feto é capaz de iniciar uma complexa cascata de resposta imune diante de uma invasão bacteriana5,6,7.
A corioamnionite histológica está associada com a redução do risco de síndrome do desconforto respiratório (SDR), mas aumenta o risco de displasia broncopulmonar (DBP), sugerindo que a infecção intra-útero acelera a maturação pulmonar, mas aumenta a vulnerabilidade do pulmão prematuro às injúrias pós-natais2,3,5. Isso ocorre porque a presença de citocinas no líquido amniótico aumenta a produção de surfactante e a área de troca alveolar, mas inibe a alveolarização e septação dos alvéolos, além de aumentar a espessura das arteríolas distais1. Assim, têm-se alvéolos maiores, porém, em menor quantidade8. 

Vários estudos têm sido elaborados baseados nessa hipótese, em que a interferência ou interrupção do desenvolvimento pulmonar que leva a lesão crônica pode ser iniciada pela exposição do pulmão imaturo a um processo infeccioso ou inflamatório. Em modelos animais, uma única dose de citocinas injetada no líquido amniótico promove um aumento de 20% no volume alveolar, mas diminui o número total de alvéolos em 30%4.
 Esse processo inflamatório crônico iniciado na vida fetal pela corioamnionite leva a um padrão variável de simplificação alveolar e pode ser um gatilho para a ocorrência da nova displasia broncopulmonar, caracterizada pela diminuição da septação alveolar e do desenvolvimento microvascular sem presença de fibrose. Esse processo é sustentado pelas intervenções após o nascimento como ressuscitação, a toxicidade do oxigênio e ventilação mecânica levando a baro e volumotrauma9. 

Um estudo de caso controle descrito por Van Marter10, em 2002, em que crianças foram pareadas por vários fatores como idade gestacional e peso ao nascimento, concluiu que corioamnionite está associada a um aumento no risco de DBP em crianças que desenvolveram infecção pós-natal ou necessitaram de ventilação mecânica por mais de 7 dias. O autor sugeriu que a inflamação antenatal aumentou a suscetibilidade pulmonar às injurias pós natais, desenhando um modelo multifatorial para o desenvolvimento da DBP4.
Tendo como eixo a correlação entre corioamnionite e displasia broncopulmonar, este estudo visa investigar a associação entre recém-nascidos prematuros de mães com corioamnionite pelo exame histopatológico da placenta e a presença de lesão pulmonar crônica.

Objetivo

O objetivo principal deste trabalho é investigar a presença de displasia broncopulmonar em recém-nascidos prematuros de mães com coriamnionite definida pelo exame histológico da placenta, nascidos no Hospital Regional da Asa Sul.

Como objetivo secundário, procuramos correlacionar desfechos pós natais como sepse, necessidade de ventilação mecânica e persistência de canal arterial como contribuintes na lesão pulmonar crônica.
Material e métodos
Para investigar a associação entre recém-nascidos prematuros de mães com corioamnionite e displasia broncopulmonar, foi conduzido um estudo retrospectivo em recém-nascidos entre 26 e 32 semanas de idade gestacional ao nascimento, e suas respectivas mães, nascidos na maternidade do HRAS, em Brasília, DF, Brasil, de abril de 2011 a outubro de 2011. Foi elaborada uma ficha de dados que foi preenchida com dados obtidos do prontuário do recém-nascido e de sua mãe (ANEXO I). Excluídos bebês nascidos em outro hospital, acometidos por infecções congênitas (TORCH), portadores de anomalias cromossômicas maiores, erros inatos de metabolismo e aqueles pacientes que não possuíam estudo anatomopatológico da placenta.

Após a coleta dos dados foi feita a compilação, a organização de tabelas e gráficos para interpretação dos resultados. A análise estatística foi realizada através do Software SPSS versão 16.0. Para análise das variáveis contínuas e comparação de médias foi aplicado o teste T de Student. Para análise das variáveis categóricas foi utilizado o teste qui-quadrado, obtidos valores de risco relativo e intervalo de confiança. O valor de p estabelecido como estatisticamente significante foi p< 0,05.

A DBP foi definida segundo Baraldi E e Filipone M, como a necessidade de oxigênio suplementar aos 28 dias de vida e a sua severidade é graduada de acordo com o suporte respiratório requerido a  termo (36 semanas de idade pós-concepção para os recém-nascidos que nasceram abaixo de 32 semanas ou 56 dias de vida para os nascidos maior ou igual a 32 semanas):

-Leve: FiO2 0,21 (ar ambiente)

-Moderada:  FiO2 entre 0,22-0,29

-Severa: FiO2 maior ou igual a 0,30 ou em pressão positiva contínua ou em         ventilação mecânica4,11.
A corioamnionite histológica foi diagnosticada pela presença de leucócitos polimorfonucleares nas membranas do feto: subcórion, córion ou âmnion.8

As variáveis neonatais estudadas incluíram: mortalidade, doença da membrana hialina, uso de surfactante pulmonar, modalidade e a duração da assistência ventilatória, persistência do canal arterial, sepse e tempo de hospitalização.
          
Mortalidade neonatal foi definida como a morte da criança antes da alta hospitalar da Unidade de Neonatologia do Hospital Regional da Asa Sul.


A Síndrome do desconforto respiratório foi definida clinicamente como a inabilidade do recém-nascido para manter adequada troca de oxigênio, associado ao achado radiológico típico (padrão reticulogranular e presença de broncograma aéreo).


A presença do canal arterial pérvio foi definida como a presença dos achados clínicos sugestivos e confirmada com ecocardiograma bidimensional com Doppler.
A realização deste trabalho não trouxe qualquer ônus para o erário público.

Além disso, foram adotadas normas e referências adaptadas do International Committee of Medical Journals Editors (Vancouver). E as abreviaturas dos títulos dos periódicos de acordo com List of Journals Indexed in Index Medicus.

Resultados

No período de abril a outubro de 2011, 78 mães conceberam 86 recém-nascidos com idade gestacional entre 26 e 32 semanas. Apenas 51 possuíam resultado histopatológico placentário em seus prontuários, e destes resultados, 23 apresentavam o diagnóstico de corioamnionite. A tabela 1 reúne as principais características obstétricas e neonatais da população estudada, sendo a presença ou não de corioamnionite o divisor em dois subgrupos.

Tabela 1. Características obstétricas e neonatais da população em estudo de acordo com a presença de corioamnionite histológica

	Variáveis
	Corioamnionite presente (n 23)
	Corioamnionite ausente (n 28)
	P

	Idade materna
	27,5 ±8,1
	25,6 ±6,9
	0,48
	

	Número de gestações
	3,0 ±1,8
	1,8 ±1,5
	0,04
	

	Corticóide antenatal
	14 (60,9%)
	14 (50%)
	0,43
	

	Parto Cesário
	6 (26,1%)
	19 (67,9%)
	0,003
	

	Reanimação
	13 (56,5%)
	18 (64,3%)
	0,57
	

	Idade gestacional
	27,9 ±2
	29,2 ±1,9
	0,02
	

	Peso ao nascimento (g)
	1059,1 ±361,4
	1168,6 ±329,7
	0,27
	

	Estatura
	36,4 ±3,9
	39,7 ±5,5
	0,10
	

	Perímetro cefálico
	25,5 ±2,4
	27,0 ±2,4
	0,03
	

	PIG
	3 (13%)
	3 (10,7%)
	0,79
	

	Sexo masculino
	10 (43,5%)
	13 (46,4%)
	0,6
	

	Dias na UTI
	67,14 ±37,7
	63,1 ±42,0
	0,84
	

	FiO2 (%)
	61,3 ±24,3
	54,0 ±25,4
	0,30
	

	Dias em O2
	32,13 ±37,4
	22,9 ±29,0
	0,33
	


Observa-se que as mães com corioamnionite apresentavam significativamente um número maior de gestações anteriores assim como foram menos submetidas a parto cesáreo, sendo prática preferível pela equipe da obstetrícia a indução de parto normal em mulheres com sinais e sintomas sugestivos de corioamnionite clínica. Em ambos os subgrupos, as gestantes receberam corticosteróide antenatal em porcentagem semelhante.

Quanto aos recém-nascidos, verifica-se que aqueles submetidos à infecção materna, nasceram com idade gestacional e pesos menores, porém um número menor necessitou de reanimação ao nascimento.

O tempo de internação em unidade de terapia intensiva foi igualmente prolongado, porém, os bebês de mães com corioamnionite necessitaram de frações maiores de oxigênio e permaneceram mais tempo em oxigenioterapia, porém esses dados também não foram estatisticamente significativos.

A evolução clínica dos recém-nascidos é mostrada na tabela 2, também separadas segundo a mãe ter ou não corioamnionite histopatológica.

Tabela 2. Evolução clínica no período neonatal das crianças cujas mães apresentaram ou não corioamnionite histológica

	Variáveis
	Corioamnionite presente (n 23)
	Corioamnionite ausente (n28)
	Risco relativo (IC* 95%)
	P

	Surfactante
	20 (87%)
	20 (71,4%)
	2,5 (0,61 - 11,5)
	0,18

	SDR ¦¦
	20 (87%)
	23 (82,1%)
	1,44 (0,3 - 6,8)
	0,6

	VM (dias)£
	11,5 ±16,1
	10,1 ±17,5
	-
	0,76

	CPAP (dias) ££
	7,57 ±14,6
	4,4 ±4,4
	-
	0,29

	O2 em 28 dias
	8 (34,8%)
	8 (29,6%)
	1,26 (0,38 - 4,16)
	0,69

	O2 em 36 sem
	6 (27,3%)
	4 (15,4%)
	2,0 (0,49 - 8,5)
	0,3

	Sepse precoce
	21 (91,3%)
	13 (50%)
	10,5 (2 - 54,2)
	0,002

	Sepse tardia
	14 (60,9%)
	12 (48%)
	1,68 (0,5 - 5,3)
	0,37

	PCA¦
	9 (42,9%)
	4 (16%)
	3,9 (0,99 - 15,5)
	0,04

	Óbito
	6 (26,1%)
	4 (14,3%)
	2,1 (0,51 - 8,7)
	0,24


*IC - Intervalo de confiança. ¦ PCA - Persistência do canal arterial.  £VM - Ventilação mecânica. ££ CPAP - Pressão positiva contínua em vias aéreas. ¦¦ SDR - Síndrome do desconforto respiratório.

Os recém-nascidos de mães com corioamnionite apresentaram significativamente mais sepse precoce (10 vezes mais) e maior incidência de PCA (4 vezes mais) do que aqueles não submetidos à infecção antenatal. Quanto à sepse tardia, síndrome do desconforto respiratório (SDR) e necessidade de surfactante, não houve diferença entre os dois grupos.

Quanto ao uso de oxigênio com 36 semanas de idade gestacional pós-concepção (displasia broncopulmonar), houve maior risco, 2 vezes mais, no grupo de mães com corioamnionite, porém sem significância estatística.  

Houve uma tendência 2 vezes maior de óbitos no grupo submetido à corioamnionite.

Discussão
O resultado deste estudo, que engloba dados maternos e fetais de prematuros com idade gestacional entre 26 e 32 semanas, mostrou que 45% das placentas analisadas histopatologicamente apresentavam sinais de corioamnionite. De acordo com Richardson, em um estudo realizado em 2006, a incidência de corioamnionite depende da definição adotada e se há corioamnionite isolada ou associada a funisite3,12. Em seu trabalho, que estudava prematuros entre 25 e 34 semanas, a incidência de corioamnionite foi de 44%11. Gordon et al  relataram  uma associação inversa e linear entre corioamnionite e idade gestacional, sendo a incidência em torno de 66% quando a idade gestacional é de 20 a 24 semanas, diminuindo para 16% com 34 semanas13.

A incidência de parto cesáreo foi significativamente menor entre as mães com corioamnionite. Quando comparado a outros estudos, verifica-se que o índice de cesária permanece alto mesmo nos casos de corioamnionite. Analisando os riscos e benefícios maternos e neonatais associados ao nascimento via cesárea, Villar et al. concluíram que algumas cesáreas não são ligadas a uma clara indicação clínica, mas sim a fatores principalmente socioeconômicos, culturais e legais, incluindo a demanda da própria mulher. O procedimento cirúrgico, por si só, é independentemente associado a aumento da morbidade neonatal e materna, não havendo qualquer benefício advindo do uso liberal do parto cesáreo na evolução materna e neonatal14.
Apesar da idade gestacional menor e menor peso ao nascer, os recém-nascidos submetidos à infecção antenatal, necessitaram menos de reanimação. Observa-se no estudo apenas uma tendência já que não obtivemos significância estatística. É importante ressaltar que a ventilação com pressão positiva, em um pulmão prematuro, aumenta a expressão das citocinas inflamatórias. Ainda mais prejudicial pode ser a reanimação, feita com oxigênio a 100% ou mistura de gases não aquecidos ou umidificados, sem controle do volume corrente ou da pressão expiratória15
O uso de surfactante em nossa unidade é feito profilaticamente, na sala de parto, em pacientes com menos de 1250g. Tal protocolo dificulta o diagnóstico de síndrome do desconforto respiratório já que não há radiografia prévia ao uso do surfactante. Dessa forma, não houve diferença entre os grupos, tanto quanto ao uso de surfactante e nem quanto à incidência de SDR. 

Vários estudos demonstram que o aumento de citocinas no líquido amniótico promove o recrutamento de células polimorfonucleares e monócitos e que o RNA mensageiro para SP-A, B, C e D aumenta com 12 a 24 horas de exposição à endotoxinas. Esses fatores somados elevam os níveis de surfactante intra-alveolar, aumentando a complacência pulmonar, ao mesmo tempo em que diminuem o tecido mesenquimal pulmonar o que amplia a área de troca gasosa por aumento do volume alveolar à custa de sua simplificação, ou seja, alvéolos maiores, porém menos septados, logo em menor quantidade5,8. Assim, a corioamnionite promove uma aceleração da maturação pulmonar, teoricamente protegendo o recém-nascido de desenvolver síndrome do desconforto respiratório ao nascimento, mas altera a estrutura pulmonar, deixando-o mais vulnerável às agressões futuras16. Porém, cabe ressaltar, que essa proteção à síndrome do desconforto respiratório promovida pela corioamnionite não é um consenso na literatura15.
Em recém-nascidos pré-termos, a ação protetora do glicocorticóide no anteparto na prevenção da SDR já está bem estabelecida. O corticóide promove amadurecimento pulmonar e é uma das medidas de forte impacto na diminuição da dificuldade respiratória aguda do recém-nascido e da necessidade de assistência ventilatória, sendo a utilização do corticóide antenatal em larga escala prática desejável17.  Apesar da corioamnionite ser um estado inflamatório e os esteróides terem efeito antiinflamatório, ambos são capazes de promover a maturação pulmonar assim como sua simplificação estrutural, provavelmente por mecanismos distintos18. Em 2005 Jobe relata a possibilidade da associação corticóide e corioamnionite protegerem o prematuro da SDR, mas alterar a sua resposta imune e contribuir para DBP19. Porém, estudos experimentais em animais e investigações clínicas deram suporte para a utilização antenatal de esteróides também no parto prematuro iminente com suspeita de corioamnionite9. Em nosso estudo, as mães receberam corticóide igualmente diante da possibilidade da antecipação do parto, independente da suspeita de corioamnionite.

A displasia broncopulmonar é a forma de doença pulmonar crônica nos prematuros. Em 1996, Watterberg et al20 publicou que recém-nascidos prematuros de mães com diagnóstico de corioamnionite tiveram um risco maior de desenvolver DBP O possível mecanismo de interrupção ou interferência no desenvolvimento pulmonar normal causado pela exposição antenatal a infecção seria a explicação, porém, vários estudos atuais apontam para o fato de que a corioamnionite está associada ao aumento de DBP se o prematuro desenvolver infecção pós-natal ou necessitar de ventilação mecânica por mais de 7 dias4. Tanto a ventilação mecânica prolongada quanto a sepse precoce perpetuam a condição inflamatória, aumentando a agressão pulmonar14,21. A corioamnionite seria, portanto, um gatilho para o desenvolvimento da doença pulmonar crônica.

É importante considerar que modos ventilatórios não invasivos como o CPAP diminuem o risco de DBP quando comparado ao uso de ventilação mecânica. Assim como a ventilação menos agressiva, com volume corrente baixo, menores níveis de pressões e tolerância a valores mais altos de CO2, também diminuem o risco de lesão pulmonar14. Em nossa série não foram comparados os diferentes modos ventilatórios correlacionando-os ao desenvolvimento de DBP.
Em nosso estudo, os recém-nascidos expostos a corioamnionite permaneceram o mesmo tempo em ventilação mecânica quando comparados ao segundo grupo, porém apresentaram um risco 10 vezes maior de desenvolver sepse precoce, apesar de o último dado ter sido, possivelmente, superestimado. 

Quando os dois grupos foram comparados quanto ao tempo de permanência em O2 com 36 semanas de idade gestacional (DBP) observamos uma tendência a maior risco no grupo com corioamnionite (2 vezes mais).  O fato da amostra ter sido pequena pode ter levado a essa ausência de  associação.
Durante a análise do estudo, verificou-se um número significativamente maior de recém-nascidos com persistência de canal arterial entre os prematuros filhos de mãe com corioamnionite. Essa associação já foi observada em outros estudos e pode ser explicada pelo aumento dos níveis de prostaglandina e fator de necrose tumoral na circulação fetal17. Também é conhecido que há uma associação entre persistência de canal arterial e displasia broncopulmonar22. O shunt esquerda-direita no canal arterial  aumenta o fluxo sangüíneo no pulmão e o edema intersticial, com subseqüente redução da complacência pulmonar e aumento na resistência, elevando, assim, a necessidade de ventilação mecânica e suplementação com oxigênio, agravando ainda mais a lesão pulmonar16,22,23.
Conclusões

Os recém-nascidos prematuros apresentam vários fatores de risco para o desenvolvimento de lesão pulmonar. A corioamnionite é claramente um fator contribuinte, apesar da dificuldade de achar um fator de risco isolado na patogênese da displasia broncopulmonar, sendo essa, sabidamente, uma doença multifatorial. 

A avaliação de estudos que ajudem a esclarecer a patogênese dessas doenças assim como suas correlações é essencial na melhoria das intervenções neonatais assim como pode ter um impacto importante no aumento da sobrevida dos prematuros, na qualidade de vida dessas crianças e consequentemente trazerem repercussões positivas na saúde do adulto.

Apesar da pequena amostra limitar os achados deste estudo, abre-se o caminho para novas pesquisas, a fim de termos práticas de saúde cada vez mais baseadas em evidências cientificas.
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Anexo1

Ficha de coleta de dados
DADOS MATERNOS
Nome ​​​​​​​​​​​​​​_______________________________________  Idade​​________

Gestações _______   Filhos vivos______ Consultas pré-natais​​​​​​​​​________

Patologias materna: __________________________________________
Tempo de bolsa rota:_____                         Uso de tocolíticos: sim ( ) não ( )      

Uso do corticosteróide: sim ( ) não ( )     ( )Dexametasona        ( )Betametasona
DADOS DO RECÉM-NASCIDO
Tipo de parto: Normal ( )  Cesariana ( )

Apgar __________ 

Reanimação:  ( ) Balão e máscara  ( ) Intubação  ( ) Massagem cardíaca  ( )Drogas

Uso de surfactante: sim ( ) não ( ) Repetição da dose nos RN <1250g: sim ( ) não ( )

Peso ao nascer: ​​​​___​_  PC: ____ Comprimento: ______ IG(semanas): ______

Classificação dos RN (Curva de Margotto):  ( )PIG ( )Sim  ( )Assim  ( ) AIG  ( ) GIG

Sexo: Feminino ( ) Masculino ( )

Doença da Membrana Hialina: sim ( ) não ( )     

Dias em CPAP nasal :_____           Dias em ventilação mecânica: _____ 
FiO2 máxima diária:______

Dias em oxigênio: _______             Escape de ar: sim ( ) não ( )      

Oxigênio aos 28 dias: sim ( ) não ( )      Oxigênio com 36 semanas: sim ( ) não ( )

Hemorragia intraventricular:  ( ) grau I  ( ) grau II  ( ) grau III 

Hiperecogenicidade periventricular: sim ( ) não ( )

Ecoluscência Periventricular: sim ( ) não ( )    Infarto hemorrágico:  sim ( ) não ( )

Canal arterial: sim ( ) não ( )   Necessidade de tratamento: sim ( ) não ( )

Sepse:  ( )Precoce   ( ) Tardia

Placenta (microscopia):

Mortalidade:  Idade do óbito: _________ Causa do óbito: ___________________
Alta (idade): __________     Transferência (idade): _________

[image: image1.jpg]GOVERNO DO DISTRITO FEDERAL
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE
Fundagao de Ensino e Pequisa em Ciéncias da Saude

-
s

/5 de Ensino e Pesqulsa
em Ciencias da Saide

COMITE DE ETICA EM PESQUISA/SES-DF

PARECER N° 0088/2010

PROTOCOLO Ne-DO-FROETO: 458/2010 — CORIOAMNIONITE, VENTILACAO
MECANICA E SEPSE COMO MODULADORES DA DISPLASIA
BRONCOPULMONAR.

Instituigio Pesquisada: Secretaria de Salde do Distrito Federal/SES-DF.

Area Tematica Especial: Grupo lll (ndo pertencente a area tematica especial),
Ciéncias da Saude.

Validade do Parecer: 13/12/2012

Tendo como base a Resolugdo 196/96 CNS/MS, que dispde sobre as
diretrizes e normas regulamentadoras em pesquisa envolvendo seres
humanos, assim como as suas resolugées complementares, o Comité de Etica
em Pesquisa da Secretaria de Estado de Salde do Distrito Federai, apds
apreciagéo ética, manifesta-se pela APROVAGAO DO PROJETO.

Esclarecemos que o pesquisador devera observar as responsabilidades
que lhe s&o atribuidas na Resoiugéo 196/96 CNS/MS, inciso IX.1 e IX.2, em
relagio ao desenvolvimento do projeto. Ressaltamos a necessidade de
encaminhar o relatério parcial e final, além de notificagdes de eventos
adversos quando pertinentes.

Brasilia, 14 de dezembro de 2010.

Atenciosamente,

N\

Maria Rita Carvalhg Garbi Novaes
Comité de Etica em F%esquisa/SES-DF

Coordenadora
i AL/CEP/SES-DF

Fundagao de Ensino e Pesquisa efn Ciéncias da Satide - SES
Comité de Etica em Pesquisa
Fone: 325-4955 - Fone/Fax: 326-01 fg e-mail: cepsesdf@saude.df.gov.br
SMHN - Q. 501 - Bloco *A" — BraSilia— DF — CEP.: 70.710-907

BRASILIA - PATRIMONIO CULTURAL DA HUMANIDADE





