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Paciência com a ciência

Be patient with science

Edson Khodor Cury*
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Lembro-me bem quando, há exatos 22 anos, em uma
de suas magníficas aulas ao 4º ano médico da Escola
Paulista de Medicina, o Prof. Dr. José Pinus nos apresentou
uma doença fascinante: a Estenose Hipertrófica do Piloro
(EHP). Ensinava-nos o mestre que se tratava de uma afec-
ção cuja fisiopatologia podia ser facilmente compreendida
e que seu tratamento cirúrgico era simples, eficiente e
consagrado desde 19071. De fato, qual a dificuldade em se
compreender que a hipertrofia progressiva da musculatura
do piloro gastroduodenal resultaria em mau esvaziamento
gástrico, traduzido clinicamente por vô-
mitos não biliosos e progressivos? E o
tratamento cirúrgico então, de fácil exe-
cução técnica, pouco agressivo, que con-
sistia simplesmente na secção do múscu-
lo pilórico hipertrofiado. O que me inqui-
etou na época foi a referência de que,
apesar de esta patologia ter sido primeira-
mente descrita por Hirschsprung em 1887, sua etiologia
permanecia incerta.

Alguns anos após, tornei-me um cirurgião pediatra e
tive oportunidade de tratar com êxito vários casos de EHP.
Passei então a acompanhar de perto o esforço da ciência na
tentativa de elucidar a etiologia desta curiosa afecção.

Uma das primeiras tentativas para explicar a doença foi
o reconhecimento de sua maior incidência familiar, sem que
se identificasse, entretanto, sua associação com fatores
genéticos.

A hipergastrinemia no recém-nascido foi apontada por
alguns pesquisadores como fator causal, embora sua parti-
cipação na doença parecia muito mais conseqüência da
obstrução pilórica do que a causa em si 2,3.

A partir da década de 50 descreveram-se alterações
morfológicas da inervação intrínseca e de células ganglio-
nares do piloro tais como imaturidade, degeneração ou
ainda distribuição anormal4-6. Estudos imunoistoquímicos
posteriores revelaram não haver imaturidade, tampouco
degeneração das células ganglionares. Por outro lado, a
mesma imunoistoquímica identificava diminuição no nú-
mero de células gliais mioentéricas (células de sustentação
do sistema nervoso)7. Esse fenômeno provocaria um retar-
do na estimulação elétrica, podendo ser causa da hipertrofia
pilórica.

Já na década de 80 o avanço tecnológico possibilitou o
reconhecimento dos peptídeos gastrintestinais. Parecia que

a etiologia da EHP estava finalmente solucionada quando,
em 1986, pesquisadores demonstraram a diminuição das
fibras neurais específicas para o peptídeo vaso-ativo intes-
tinal (VIP). Como o VIP está envolvido no relaxamento da
musculatura lisa do trato gastrintestinal, esses achados nos
colocavam, aparentemente, muito próximos da descoberta
final.

Uma década após, vários trabalhos mostraram a ação
sinérgica do óxido nítrico (ON) com o VIP. O óxido nítrico
aparecia como um potente neurotransmissor não colinérgi-

co, não adrenérgico envolvido na iner-
vação inibitória da musculatura lisa do
trato gastrintestinal8,9. Sua responsabi-
lidade na gênese da EHP passou, então,
a ser cada vez mais fundamentada por
experimentos científicos. Através do blo-
queio da síntese do ON, os pesquisado-
res observaram, entre outras alterações,

a hipertrofia da camada muscular do piloro10.
Na verdade, perto de 2.000 publicações de estudos

experimentais, auxiliados pela engenharia genética, têm
demonstrado a participação do óxido nítrico em diversos
fenômenos da fisiologia humana. O Brasil, é claro, não
poderia ficar à margem dessas descobertas. Neste número
do Jornal de Pediatria somos brindados com um estudo
experimental, de altíssimo nível científico, conduzido pelo
Prof. Irnak Barbosa e colaboradores. Trata-se de tema atual
e palpitante, de metodologia relativamente simples, mas
que nos revela com clareza as conseqüências do bloqueio
da síntese do ON sobre o trato disgestório, notadamente
sobre o piloro gastroduodenal. É curioso notar que o blo-
queio da síntese do ON na gestação de ratos causou também
desnutrição intra-útero, fenômeno que não é uniformemen-
te encontrado em crianças com EHP. Conforme nos ensi-
nam os autores, se o bloqueio da síntese do ON não for o
único responsável pela hipertrofia pilórica, é provavelmen-
te o elemento central deste processo.

Hoje, 114 anos após sua identificação como entida-
de clínica, explica-se aos alunos do 4º ano médico que a
etiologia da EHP continua desconhecida e que provavel-
mente seja multifatorial. Porém, graças aos avanços da
biologia molecular estamos, sem dúvida, cada vez mais
próximos de descobrir o que causa a hipertrofia da muscu-
latura pilórica exclusivamente no período neonatal.

O histórico da EHP presta-se para mostrar-lhes que
apenas com tenacidade e paciência a ciência consegue
explicar os fenômenos mais incríveis que observamos na
prática clínica diária.
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Um “experimento natural” de mortalidade

de recém-nascidos de muito baixo peso

A “natural experiment” regarding the mortality of very low birth weight infants

Renato Machado Fiori*

O estudo publicado nesta edição do Jornal de Pediatria
pelo Dr. Fernando Barros sob o título “Atención de Salud
en Niños de Muy Bajo Peso al Nascer en Montevideo”
aborda a questão da qualidade do trata-
mento intensivo neonatal público e priva-
do em Montevidéu.

A comparação da qualidade da assis-
tência perinatal em diferentes hospitais
através da análise de resultados é pratica-
mente inviabilizada pelas grandes dife-
renças das populações estudadas. Condições prévias de
saúde materna, nível socioeconômico, graus de complexi-
dade assistencial dos hospitais e tipos de pacientes referi-
dos introduzem vieses que as mais complexas análises
estatísticas quase nunca conseguem superar. Entretanto,
utilizando-se de uma circunstância especial de possibilida-
de de transferência de crianças nascidas em hospitais públi-
cos para hospitais privados em Montevidéu, o autor conse-
guiu mimetizar um modelo experimental, comparando dois
grupos de recém-nascidos de muito baixo peso, cujas mães
provinham do mesmo sistema assistencial, os quais foram
alocados, supostamente ao acaso, para receber tratamento

intensivo ou num hospital público ou num hospital privado.
De alguma forma, este modelo lembra o célebre “experi-
mento natural” de John Snow, no século XIX, em Londres,

o qual, aproveitando-se do fato de que
uma companhia fornecedora de água, ao
contrário de outra, passara a retirar água
do Rio Tâmisa antes que este atravessas-
se a cidade, comparou a prevalência de
cólera nas populações servidas pelas duas
companhias, concluindo que a epidemia
devia-se à contaminação do rio ao atra-

vessar a cidade1-2.

Deve-se salientar que esta possibilidade de transferên-
cia de recém-nascidos do sistema público de saúde para o
sistema privado oferecida pela cidade de Montevidéu é
pouco comum na América Latina.

Os recém-nascidos enviados aos hospitais privados
tinham características que sugeriam maior risco de morte.
Eram mais imaturos, receberam menos corticóide pré-natal
e tiveram Apgar mais baixo aos 5 minutos de vida; neces-
sitaram na sala de partos mais vezes oxigênio, ventilação
com máscara e intubação endotraqueal. O autor aparente-
mente não conseguiu coletar dados para estabelecer um
índice prognóstico, como o CRIB, o qual ajudaria a definir
melhor a perspectiva de desfecho de cada um dos grupos.
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