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Resumo 
 Objetivo: O corticóide inalatório é o medicamento 
de escolha para o tratamento da asma persistente. 
Apesar de ser largamente utilizado há mais de 20 
anos, pouco tem sido descrito a respeito da evolução 
dos pacientes após a suspensão da medicação. O obje -
tivo deste trabalho é rever os artigos publicados sobre 
a evolução dos pacientes asmáticos e os riscos de reci-
divas, após a suspensão da corticoterapia inalatória, 
realizados tanto em crianças como em adultos. 
 Método: Foi feita pesquisa bibliográfica, utilizando 
as seguintes palavras-chave: “asthma e symptom free 
ou outcome ou withdraw treatment ou clinical re-
mission”. 
 Resultados: Todos os trabalhos apontaram na mes-
ma direção: a melhora obtida com o tratamento de pa-
cientes asmáticos com o uso de corticóides por via 
inalatória é evidente e significativa quando comparada 
com placebo, porém a melhora não é permanente, ten-
dendo a ocorrer piora dos sintomas e retorno das pro-
vas de função pulmonar e da hiperresponsividade 
brônquica aos níveis anteriores ao tratamento, na 
maioria dos casos. Essa piora, porém não ocorreu em 
todos os pacientes, sendo que alguns persistiam assin-
tomáticos ao término do período de acompanhamento 
que, de maneira geral, foi muito curto. 
 Conclusões: Até o momento, é difícil prever o per-
fil do paciente que permanecerá assintomático por 
tempo mais prolongado. Ainda não estão bem defini-
dos quais serão os marcadores úteis para avaliação do 
risco de recidivas ao término do tratamento. 
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Abstract 
 Objective: Inhaled corticosteroid is the treatment 
of choice for persistent asthma. Although it has been 
used for more than 20 years, little is known about the 
outcome of the patients after cessation of therapy. The 
aim of this article is to review the literature about the 
outcome of asthmatic patients (children and adults), 
and the risk of relapse after the cessation of therapy. 
 Methods: The literature search has been done using 
the following key words: “asthma and symptom free” 
or “outcome” or “withdraw treatment” or “clinical re-
mission”. 
 Results: The improvement of the patients obtained 
with the use of inhaled corticosteroids is very impor-
tant and significant, but it is not permanent, with a 
trend to occur deterioration in symptoms, pulmonary 
functions and bronchial hyperreactivity to the same 
level prior to the treatment. Most of the patients, but 
not all of them deteriorate after a cessation of the 
treatment. Some patients kept on being well controlled 
at the end of follow-up period, which was, in general, 
very short. 
 Conclusions: At the moment, is not possible to pre-
dict which patient will remain symptom-free and tho-
se that will deteriorate. So far, it has not been clearly 
defined which markers are useful in evaluating the 
risk of relapse, at the end of the treatment. 
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Introdução 
 
 Asma é a doença crônica mais comum na 
infância. Trata-se de uma doença multifatorial, 
complexa e difícil de ser estudada. A prevalência 
dos sintomas na criança varia de 0 a 30% nas 
diferentes populações, sendo estimada em 4,1% a 
28% no Brasil1. 
 Nos últimos 40 anos, ocorreram mudanças im-
portantes na sua epidemiologia, com relatos de 
aumento de incidência, prevalência e gravidade 
em todo o mundo, embora com variações regio-
nais. Ao mesmo tempo, o conhecimento sobre a 
doença aumentou muito, pelos estudos de lavado 
broncoalveolar, biópsia brônquica, função pulmo-
nar e reatividade brônquica a estímulos diversos. 
Com o reconhecimento da natureza inflamatória 
da doença, foi preconizado o tratamento com dro-
gas antiinflamatórias, sendo o corticóide, por via 
inalatória, um marco na terapêutica da doença. 
 Apesar destes grandes avanços, questões im-
portantes permanecem sem respostas. Em particu-
lar no campo da pediatria, o diagnóstico da doen-
ça ainda é muitas vezes difícil de ser estabelecido, 
uma vez que as crianças pequenas podem apre-
sentar sibilância durante infecções respiratórias 
como conseqüência de calibre diminuído das vias 
aéreas, vindo a apresentar melhora dos sintomas 
com o crescimento. Além disto, elas não conse-
guem fazer as provas funcionais rotineiras, sendo 
o diagnóstico baseado fundamentalmente em da-
dos clínicos e resposta à terapêutica instituída2. 
 Ainda não é bem determinado qual é o melhor 
momento para se iniciar a terapêutica com corti-
cóide inalatório (CI). Vários trabalhos sugerem 
que a introdução precoce proporciona melhor 
recuperação da função pulmonar (VEF1) que a 
introdução tardia2, porém o que é “precoce”? O 
GINA – Global Strategy for Asthma Management 
and Prevention, documento elaborado pelo Natio-
nal Heart. Lung and Blood Institute e World 
Health Association3, em sua revisão de 2002, pre-
coniza que o tratamento deva ser instituído nas 
crianças com asma “persistente”, o que implica 
no acompanhamento da criança por algum tempo 
para se conseguir fazer esta classificação. 
 Por outro lado, a duração do tratamento tam-
bém não é bem estabelecida, assim como também 
não está claro qual é o melhor momento para se 
suspender a medicação, uma vez ocorrido o con-

trole dos sintomas4. Novamente, o GINA preconi-
za a redução gradual da medicação, sempre que a 
criança apresentar controle da doença pelo perío-
do de três meses, porém quando são avaliados os 
inúmeros trabalhos publicados a respeito do trata-
mento da asma, observa-se que não existe um pa-
drão para a suspensão da medicação, com os cri-
térios de retirada variando enormemente entre os 
autores. Esta dificuldade é admitida por Van der 
Molen e Kerstjen5 que, em editorial intitulado 
Starting inhaled corticosteroids in asthma: when, 
how high, and how long, reconhecem que a dura-
ção do tratamento permanece como uma incóg-
nita. 
 Vários estudos foram publicados sobre a histó-
ria natural da doença, alguns com acompanha-
mento de até 42 anos, muitos retrospectivos e al-
guns prospectivos. A maioria deles mostra uma 
tendência a melhora dos sintomas com o cresci-
mento da criança o que, porém não ocorre em to-
dos os casos. Mostram também que grande parte 
dos adultos asmáticos teve o início dos seus sinto-
mas na infância. Estes estudos foram iniciados 
em um período em que os corticóides inalatórios 
e os outros novos medicamentos ainda não eram 
disponíveis6,7, o que dificulta ainda mais a sua 
interpretação. Os efeitos do tratamento na evolu-
ção de uma doença, que tem prognóstico favorá-
vel na maioria dos casos, mas que pode ser grave 
e limitante em outros, ainda são incertos. Perma-
nece pois, uma questão de fundamental importân-
cia: se a história natural da doença pode ser modi-
ficada favoravelmente pelo uso de CI8,9. 
 A evolução dos pacientes após a interrupção do 
tratamento com CI ainda é pouco estudada. Al-
guns estudos mostram que pouco tempo após a 
suspensão do CI ocorre piora clínica, funcional e 
da hiperresponsividade brônquica a estímulos 
(HRB), embora alguns pacientes permaneçam 
assintomáticos por períodos longos. Como dife-
renciar os pacientes que evoluirão favoravelmente 
daqueles em risco de recidivas permanece sendo 
um desafio. 
 O objetivo deste trabalho é fazer uma revisão 
sobre os trabalhos publicados sobre a evolução e 
do risco de recidivas dos pacientes asmáticos, 
após a suspensão da corticoterapia inalatória, 
realizados tanto em crianças como em adultos.
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Método 
 
 Foi realizada pesquisa no MEDLINE, MEDS-
CAPE, HIGHWIRE e LILACS, utilizando as se-
guintes palavras-chave: “asthma and symptom 
free or outcome or withdraw treatment or clinical 
remission”. Foram incluídos os artigos em que os 
autores acompanharam pacientes asmáticos du-
rante e após a suspensão do tratamento com CI e 
avaliaram a ocorrência de recidiva de sintomas, 
ou piora de provas funcionais. Também foram in-
cluídos os artigos que avaliaram marcadores clí-
nicos e fatores de risco associados à ocorrência de 
recidivas. 
 O presente artigo de revisão enfocou a evolu-
ção dos pacientes após a suspensão da medicação, 
embora muitas vezes esta análise não tenha sido o 
objetivo principal dos autores. Os trabalhos que 
avaliaram pacientes após a suspensão do trata-
mento para asma, mas que não especificaram se 
este tratamento tinha sido com CI, não foram in-
cluídos. 
 
Resultados 
 
 Avaliação dos efeitos do uso e da retirada do 
corticóide inalatório 
 Neste primeiro grupo de trabalhos, vários auto-
res analisaram os sintomas clínicos, a função pul-
monar e a HRB a estímulos diversos (concentra-
ção da dose provocativa que produz queda de 
20% do fluxo espiratório de primeiro segundo – 
VEF1), durante o uso e a suspensão do CI, com-
parando com outras medicações e todos foram 
controlados com placebo. 
 Bel et al10 avaliaram 25 adultos asmáticos com 
o objetivo de verificar se o tratamento com dro-
gas antiinflamatórias poderia modular a HRB. 
Durante quatro meses, os pacientes foram medi-
cados com nedocromil, dipropionato de beclome-
tasona (DPB), na dose de 400mcg e placebo. Os 
efeitos estudados foram os sintomas clínicos, 
VEF1 e a HRB à metacolina, antes do início, ao 
final e dois meses após a interrupção do trata-
mento. Concluíram que tanto o nedocromil como 
o DPB diminuíam significativamente a HRB à 
metacolina. As alterações do VEF1 em relação ao 
período pré-tratamento foram significativas para a 
budesonida em relação ao placebo, mas não do 
nedocromil ao placebo. Os sintomas clínicos re-

duziram-se com o uso de ambas as drogas (nedo-
cromil, p=0,02 e DPB, p=0,04). Observaram, 
porém que a melhora dos sintomas clínicos, do 
VEF1, e da HRB não se manteve após a suspen-
são da medicação, com retorno, no período de 
quatro semanas para os dois primeiros e de oito 
semanas para o último, aos níveis encontrados 
antes do início do tratamento, em todos os paci-
entes. Este estudo foi realizado em adultos e 
abordou uma faixa etária muito ampla, variando 
de adolescentes (17 anos) a idosos (68 anos), cujo 
tempo de doença, embora não descrito, com cer-
teza era muito variável. A duração muito curta do 
tratamento pode ter propiciado a piora dos paci-
entes após a suspensão da medicação. 
 Vathenen et al11 randomizaram 40 adultos com 
asma leve ou moderada para avaliar a responsivi-
dade brônquica à histamina e os níveis de VEF1 
ao longo do tratamento de seis semanas com bu-
desonida e placebo, e duas semanas após o térmi-
no do tratamento. O uso da budesonida, quando 
comparado ao placebo, acarretou aumento no 
VEF1 e redução progressiva da HRB à histamina. 
Uma semana após o término do tratamento, tanto 
VEF1 como valores de PD20, retornaram a níveis 
similares ao placebo. Este trabalho demonstrou 
que os efeitos benéficos do CI já são observados a 
partir das primeiras doses da medicação. Assim 
como no trabalho anterior, o número de pacientes 
foi pequeno e o tratamento foi realizado por pe-
ríodo curto, o que pode justificar a piora dos paci-
entes após a sua suspensão. 
 Juniper et al12, após observarem que um ano de 
uso regular de budesonida produzia melhora sig-
nificativa na HRB e nos sintomas clínicos, avalia-
ram se estas melhoras eram mantidas após redu-
ção ou suspensão da budesonida. Distribuiram 28 
pacientes adultos, que tinham usado budesonida 
durante um ano, para manter a dose, reduzi-la à 
metade ou mudar para placebo. Estes pacientes 
foram reavaliados após seis semanas e novamente 
após três meses. Os autores observaram que as 
melhoras obtidas (na HRB e na redução da neces-
sidade de uso de broncodilatadores) persistiram 
por pelo menos três meses. A partir de então, os 
sintomas tenderam a piorar e os dados espiromé-
tricos começaram a deteriorar em alguns pacien-
tes (dois em oito no grupo placebo, e três em seis 
no grupo com redução da dose de CI). Na compa-
ração entre os dois grupos, manutenção do CI e 
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redução da dose ou suspensão, tanto a piora clíni-
ca como funcional foram significativas (p=0,056 
e p=0,002 respectivamente). Os fatores preditivos 
do risco de deterioração após a suspensão da bu-
desonida foram a magnitude da melhora da HRB 
durante o tratamento e o seu nível ao final de um 
ano de tratamento. Neste estudo em que o CI foi 
utilizado por um período bem maior que nos tra-
balhos já citados, as melhoras obtidas com o tra-
tamento foram mais duradouras. Embora a amos-
tra tenha sido pequena, assim como o tempo de 
acompanhamento após a suspensão, os autores já 
observaram que nem todos os pacientes pioraram, 
alguns permanecendo assintomáticos. 
 Waalkens et al13 acompanharam 28 crianças 
pelo período de seis meses, após 28 a 36 meses de 
tratamento contínuo com salbutamol e budesoni-
da. Destas, oito persistiram usando budesonida e 
nas outras 20 a budesonida foi substituída por 
placebo. Todas mantiveram o uso contínuo de 
salbutamol. Os pontos avaliados foram a HRB, 
VEF1, pico do fluxo expiratório (PFE) e sinto-
mas. As crianças que mantiveram o tratamento 
com budesonida permaneceram estáveis, já o gru-
po que a interrompeu apresentou aumento da 
HRB e piora dos sintomas. Mesmo as cinco cri-
anças que estavam em completa remissão durante 
seis meses antes da suspensão da medicação, 
apresentaram piora da HRB tão rapidamente co-
mo aquelas que ainda estavam sintomáticas. Este 
foi o primeiro trabalho identificado realizado em 
crianças, o tempo de tratamento foi prolongado, 
porém o número de crianças acompanhadas após 
a suspensão foi pequeno. Um questionamento dos 
próprios autores em relação a este trabalho, é que 
as crianças persistiram usando salbutamol conti-
nuamente após a suspensão da budesonida, o que 
pode ter interferido na sua evolução (HRB e clí-
nica). 
 Em outro estudo multicêntrico14 adultos, com 
asma diagnosticada há menos de um ano, foram 
tratados com budesonida (1200 mcg/dia), ou com 
terbutalina pelo período de dois anos, com melho-
ra significativa dos sintomas e da função pulmo-
nar apenas nos pacientes que utilizaram CI. Entre 
os pacientes que utilizaram budesonida, 37 foram 
então randomizados para reduzir a dose da bude-
sonida para 400 mcg ou para utilizar placebo e 
acompanhados por mais um ano. Já 37 pacientes 
que haviam utilizado terbutalina, passaram a usar 

budesonida na dose de 1200 mcg. O tratamento 
com doses reduzidas de CI foi suficiente para 
manter as melhoras obtidas, na HRB, em 74% 
dos pacientes. No grupo placebo, as melhoras fo-
ram mantidas em apenas 33% dos pacientes. As 
diferenças entre os dois grupos foram signifi-
cativas: VEF1, HRB à histamina, PFE. Os pacien-
tes que tinham utilizado terbutalina e que passa-
ram a usar CI após dois anos também melhora-
ram, embora a melhora alcançada tenha sido me-
nor que a obtida pelos que utilizaram CI desde o 
início. Este trabalho sugere que a introdução do 
CI deva ser precoce em relação ao início dos sin-
tomas, porém 77% dos pacientes que foram trata-
dos precocemente e por tempo prolongado, apre-
sentaram piora clínica e funcional após a suspen-
são da medicação. 
 Magnussen15 avaliou 24 pacientes adultos que 
apresentavam sintomas de asma há pelo menos 
dois anos e que estavam estáveis. Estes pacientes 
foram tratados com doses elevadas de beclometa-
sona (2000 mcg) e salbutamol (800 mcg), durante 
quatro semanas. Após este período os pacientes 
foram randomizados para manter a medicação ou 
para substituir o CI por placebo durante seis se-
manas. Os pacientes do grupo placebo apresenta-
ram piora significativa da função pulmonar 
(VEF1) e da HRB, ao final do acompanhamento, 
já os pacientes que mantiveram o uso do CI man-
tiveram-se bem. Concluiu que os pacientes em 
tratamento em longo prazo com CI e que apresen-
taram alto grau de HRB, tendem a apresentar de-
terioração dos sintomas pouco tempo após a inter-
rupção do CI. Este trabalho é semelhante ao reali-
zado por Bel et al10, com diferença na dose do CI. 
Os resultados encontrados foram similares, ou 
seja, a melhora obtida com o tratamento com CI 
não se manteve após a suspensão. 
 Com o objetivo de avaliar o efeito de baixas 
doses de DPB Fahy e Boushey16, randomizaram 
24 adultos com asma leve ou moderada, para usar 
DPB ou placebo, pelo período de quatro semanas. 
O grupo que utilizou DPB apresentou melhora 
significativa no VEF1, nos sintomas e no PFE. 
Não houve diferença significativa em relação a 
marcadores inflamatórios (porcentagem de eosi-
nófilos e ECP no escarro induzido). Observaram 
também que as melhoras obtidas no grupo que 
utilizou DPB, em relação ao VEF1, PFE e neces-
sidade de uso de beta2 agonistas, deterioraram 
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uma semana após a interrupção do tratamento. 
Este trabalho é compatível ao de Magnussem15 e 
ao Bel et al10, com a diferença de que nele foram 
utilizadas baixas doses de CI. Novamente foram 
encontrados resultados similares de piora após a 
suspensão da medicação. 
 Em estudo multicêntrico17 1041 crianças com 
asma leve a moderada foram randomizadas para 
utilizar budesonida (200 mcg/dia), nedocromil ou 
placebo, pelo período de quatro a seis anos. O be-
nefício da budesonida em relação à função pul-
monar (VEF1 após broncodilatador) foi evidente 
após um ano de tratamento, porém não o foi após 
quatro anos. A HRB melhorou nos três grupos ao 
final de quatro a seis anos, sendo esta melhora 
significativamente maior com a budesonida que 
com o placebo. Quatro meses após a suspensão da 
medicação, o grupo que utilizou budesonida apre-
sentou piora da responsividade brônquica, retor-
nando a níveis similares aos do grupo que utilizou 
placebo. Concluiu-se que o uso de budesonida ou 
de nedocromil não é melhor em longo prazo, que 
o uso do placebo em termos de função pulmonar, 
nas crianças com asma leve a moderada. A bude-
sonida melhora a HRB e promove melhor contro-
le clínico da asma em relação ao placebo, porém 
este benefício não se mantém após a suspensão da 
medicação. Este estudo difere dos anteriores pelo 
maior tamanho da amostra e pela maior duração 
do tratamento. O achado, de que a função pulmo-
nar não foi melhor, em longo prazo, com o uso de 
CI do que com o uso do placebo, surpreende e po-
deria ser justificado pelo fato de que as crianças, 
quando iniciaram o tratamento com CI, já apre-
sentavam sintomas, em média, há cinco anos. Por 
outro lado, os resultados encontrados de piora clí-
nica e da HRB, após suspensão do CI ao final de 
tratamento de quatro a seis anos, foram similares 
aos de outros autores que utilizaram o CI por pe-
ríodos mais curtos. Estes resultados parecem in-
dicar que a piora clínica pode ocorrer indepen-
dentemente da maior ou menor duração do trata-
mento. 
 Todos os trabalhos acima relacionados foram 
prospectivos, controlados com placebo, e aponta-
ram na mesma direção: a melhora dos pacientes 
asmáticos, clínica e funcional, obtida com o uso 
de corticóides por via inalatória foi evidente, e 
significativa quando comparada com placebo. 
Contudo, em todos os estudos esta melhora não 

foi permanente, tendendo a ocorrer piora dos sin-
tomas e retorno das provas de função pulmonar e 
HRB aos níveis anteriores ao tratamento, na 
maioria dos pacientes, embora alguns tenham per-
manecido assintomáticos até o término do perío-
do de acompanhamento, que de maneira geral, foi 
muito curto. 
 A tabela 1 apresenta um sumário dos estudos 
sobre a evolução dos pacientes após a suspensão 
do CI, em relação aos sintomas, função pulmonar 
e hiperresponsividade brônquica. 
 
 Avaliação de marcadores do risco de recidivas 
após a suspensão do CI 
 Um segundo grupo de estudos teve como obje-
tivo verificar se existem marcadores, clínicos, 
funcionais ou laboratoriais, úteis na definição do 
momento adequado para a suspensão da medica-
ção e/ou na avaliação do risco de recorrência dos 
sintomas após a suspensão do tratamento com CI. 
 Marabini et al18, com o objetivo de avaliar se a 
normalização da HRB pode ser utilizada como in-
dicador para a suspensão do tratamento com cor-
ticóide inalado, estudaram 18 adultos com asma 
persistente leve, tratados com CI por 3 a 36 meses 
e estáveis no momento do início do estudo. Os 
pacientes foram divididos em dois grupos, com e 
sem HRB. Uma freqüência similar de exacerba-
ções da asma foi observada nos dois grupos, du-
rante três semanas após a retirada do CI. Nenhum 
dos parâmetros observados: atopia, duração do 
tratamento e dose do CI utilizada, função pulmo-
nar ou reatividade brônquica no momento do 
diagnóstico foi útil para avaliar se ocorreria ou 
não exacerbação da asma após a retirada do CI. O 
número de pacientes foi pequeno neste estudo e 
com faixa etária muito ampla, variando de 11 a 
63 anos. Apesar disto, trouxe contribuição impor-
tante ao observar que a presença, ou não, de HRB 
no final do tratamento, não foi útil para avaliar o 
risco de recidiva dos sintomas. 
 Procurando verificar se a medida da proteína 
catiônica eosinofilica sérica (PCE) é útil na mo-
nitorização da atividade da asma e no manejo do 
CI, Bahçeciler et al4, acompanharam 16 crianças 
asmáticas pelo período de doze semanas após a 
suspensão do tratamento com CI. Oito crianças 
apresentaram recidiva dos sintomas, sendo neces-
sário reiniciar o tratamento. Estas foram compa-
radas com o grupo de oito crianças que perma-
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neceram assintomáticas. Os valores de PCE, por-
centagem de pacientes com valores elevados de 
PCE (p=0,5), duração dos sintomas ao momento 

da admissão da criança (p=0,878) e atopia 
(p=0,5) não foram significativamente diferentes 
entre os dois grupos. 

 
 
Tabela 1 – Sumário dos estudos que avaliaram a suspensão do tratamento com CI. 
 
 

Autor Faixa 
etária Nº pacientes Duração 

tratamento 
Acompanhamento 

pós-tratamento 
Evolução após a suspensão do 

CI 

Bel10 Adulto 31 4 m 2 m Clínica, VEF1 e HRB – Retorno 
aos níveis pré-tratamento. 

Vathenen11 Adulto 40 6 sem 2 sem VEF1 e PD20 – Retorno aos 
níveis pré-tratamento 

Juniper12 Adulto 28 12 m 3 m Melhora mantida durante 3 m. 
Após, alguns pacientes pioram. 

Haahtela 14 Adulto 37 2 anos 1 ano Piora clínica, VEF1 e HRB em 
77% dos pacientes. 

Waalkens13 Criança 28 28-36 m 6 m Piora clínica e HRB. 

Magnussen15 Adulto 24 4 sem 6 sem Piora clínica, VEF1 e HRB. 

Fahy16 Adulto 24 4 sem 4 sem Piora clínica, VEF1 e HRB. 

CAMP17 Criança 1041 4-6 anos 4 m Piora HRB. 

HRB – hiperresponsividade brônquica 
VEF1 – volume expiratório forçado de 1º segundo 
PD20 – concentração da dose provocativa que produz queda de 20% do VEF1 
CI – corticóide inalatório 
 
 
 Lonkvist et al18 avaliaram crianças com asma 
leve a moderada, em uso de budesonida e assinto-
máticas há pelo menos três meses. As crianças fo-
ram divididas entre dois grupos, para continuar 
com o uso da budesonida (16 crianças) ou para 
substituí-la por placebo (17 crianças). Um grupo 
de 16 crianças sadias foi utilizado como controle. 
Estas crianças foram então acompanhadas pelo 
período de quatro meses, sendo que, 29% das 
crianças do grupo placebo e 62% das que conti-
nuaram o tratamento permaneceram assintomáti-
cas. Os autores observaram que o número de eosi-
nófilos no sangue periférico assim como o nível 
sérico das proteínas eosinofílicas, aumentou sig-
nificativamente no grupo que interrompeu a corti-
coterapia inalatória. As crianças do grupo place-

bo, que permaneceram assintomáticas, apresenta-
vam menos eosinófilos no sangue periférico e ní-
veis mais baixos de EPO e EPC (RR=0,37, 0,48 e 
0,37 respectivamente, p=0,05 para todos), no iní-
cio do acompanhamento, comparadas àquelas que 
recidivaram. Concluíram que estes marcadores 
podem ser utilizados para estimar o risco, a curto 
prazo de deterioração da asma. 
 O mesmo grupo de Bahçeciler20 analisou se a 
concentração da proteína eosinofílica urinária 
(PEUX), a função pulmonar e a HRB seriam 
parâmetros úteis na avaliação do risco de recor-
rência dos sintomas após a suspensão do trata-
mento com CI. Acompanharam, durante 8-12 se-
manas, 40 crianças que haviam usado budesonida 
por 2,5 a 52 meses e que tiveram a medicação 
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suspensa por estarem assintomáticas. Dezenove 
crianças tiveram que recomeçar o tratamento com 
CI devido à piora dos sintomas. Os autores com-
pararam os dois grupos: dos pacientes que perma-
neceram assintomáticos e dos que recidivaram, 
em relação à idade do início dos sintomas, dura-
ção do tratamento com CI, período assintomático 
antes da interrupção da profilaxia. Não foi obser-
vada diferença significativa entre a idade do iní-
cio dos sintomas e duração do tratamento. Já o 
período assintomático, antes da suspensão da me-
dicação, foi significativamente maior no grupo de 
crianças que permaneceu assintomático: oito1,5-13 
meses, comparado ao grupo que recidivou: qua-
tro2-10 meses. Embora as concentrações de PEUX 
tenham aumentado e os parâmetros funcionais 

(VEF1, FEF25-75% e PFE) diminuído significati-
vamente dois a três meses após a interrupção do 
CI, eles não diferiram de maneira significativa 
entre os dois grupos. O estudo sugere que um 
período assintomático mais prolongado antes da 
suspensão do tratamento com CI diminui o risco 
de recidivas. 
 Um resultado divergente encontrado foi em re-
lação à PCE, que Lonnkvist considerou como um 
marcador adequado para o risco de recidivas após 
a suspensão do CI, ao contrário dos resultados 
encontrados por Bahçeciler4. 
 A tabela 2 faz uma síntese dos estudos sobre 
marcadores e fatores de risco para recidiva dos 
sintomas após a suspensão do CI. 

 
 
Tabela 2 – Sumário dos trabalhos que avaliaram marcadores e fatores de risco de recidivas após a suspensão da 
corticoterapia inalatória. 
 
 
Autor Idade (anos) Amostra Acompanhamento 

após suspensão CI 
Marcadores Conclusões 

Marabini18 11-63 18 3 sem - Atopia 
- Duração tratamento 
- Função pulmonar 
- HRB 

Nenhum foi 
marcador 
adequado 

Lonnkvist19 9-16 33 4 m - Eosinófilos no sangue 
- PEC e PEO, soro e urina 

Marcadores 
adequados 

Bahçeciler4 1-16 16 3 m - PEC no soro 
- Duração da doença 
- Teste cutâneo 
- IgE 

Não foram 
marcadores 
adequados 

Bahçeciler20 6-12 40 2-3 m - Idade início dos sintomas 
- Duração do tratamento 
- Duração da remissão 
clínica 
- PEUX 
- Função pulmonar 
- HRB 

Único marcador 
adequado: 
duração do 

período 
assintomático 

antes da 
suspensão 

 
HRB – hiperresponsividade brônquica 
CI – corticóide inalatório 
PEC – proteína eosinofílica catiônica sérica 
PEUX – proteína eosinofílica urinária X 
 
 
 Von Schayck et al21, com o objetivo de deter-
minar se o tratamento com CI pode ser desconti-
nuado quando a asma e doença pulmonar obstru-
tiva crônica (DPOC) se estabilizam, acompanha-
ram, durante um ano, 14 adultos asmáticos, após 

a suspensão do tratamento de dois anos com CI. 
Observaram que os valores de VEF1, PC20, PFE 
matinal, presença de sintomas e freqüência de 
exacerbações não diferiram daqueles obtidos du-
rante os dois anos de tratamento com beclometa-
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sona. Apenas a variação semanal do PFE aumen-
tou. Concluíram que é possível a interrupção do 
tratamento com CI em alguns pacientes, após dois 
anos de tratamento regular com CI. Tratou-se, po-
rém de estudo não controlado, realizado com nú-
mero muito pequeno de pacientes, em que foram 
avaliadas conjuntamente duas doenças de etiolo-
gia e prognóstico diferentes entre si. 
 Koh et al22 avaliaram se a HRB de adolescen-
tes asmáticos assintomáticos, é reduzida pelo tra-
tamento prolongado com CI. Randomizaram 37 
adolescentes com HRB e remissão da asma há 
dois anos (sem sintomas e sem medicação), para 
usar budesonida ou placebo, pelo período de nove 
meses. Um outro grupo paralelo constituído de 19 
adolescentes sintomáticos, também utilizou bude-
sonida pelo mesmo período. PC20 foi medido 
antes e a cada três meses durante o tratamento. O 
PC20 inicial era semelhante nos três grupos. Não 
houve mudança significativa do PC20 em qual-
quer dos dois grupos (budesonida e placebo). Já 
os adolescentes sintomáticos apresentaram au-
mento significativo do PC20, após o uso de bude-
sonida (comparado aos dois grupos: budesonida e 
placebo). Os autores concluíram que o uso de bu-
desonida por nove meses, em adolescentes asmá-
ticos em remissão, não causa melhora significati-
va da HRB. Os resultados deste estudo sugerem 
que não existe benefício em tratar a HRB, com 
CI, em pacientes assintomáticos, ou seja, o CI re-
duz a HRB apenas nos pacientes asmáticos com 
sintomas. 
 No único estudo realizado no Brasil que foi 
identificado, Ibiapina et al23, com o objetivo de 
estimar o período de tempo mínimo do uso de CI 
necessário à obtenção da remissão de sintomas 
por oito meses na asma persistente, avaliaram 93 
crianças, atendidas em serviço de referência de 
pneumologia pediátrica, com asma persistente 
moderada ou grave. A terapêutica antiinflama-
tória foi iniciada após cinco anos de idade em 
73,1% dos indivíduos. A mediana do tempo míni-
mo de uso de CI anterior ao período de remissão 
de oito meses foi de 14 meses. A regressão linear 
múltipla mostrou que a maior duração do trata-
mento esteve associada exclusivamente à gravida-
de da doença. Observaram que 14 das 93 crianças 
(15,1%) que tiveram a medicação suspensa por 
estar em remissão apresentaram recaídas após o 

período de observação necessitando reinício da 
terapêutica antiinflamatória. 
 
Considerações finais 
 
 A maior parte dos estudos disponíveis sobre a 
história natural da asma teve início antes que cor-
ticóide por via inalatória fosse disponível e utili-
zado com segurança. O número de trabalhos que 
avaliam os pacientes após a suspensão do trata-
mento com CI é escasso, sendo a evolução clínica 
destes pacientes pouco conhecida. Uma questão 
intrigante é por que alguns pacientes apresentam 
recidivas e outros não. Não se sabe se essas reci-
divas seriam relacionadas a características pró-
prias de cada paciente ou a aspectos do tratamen-
to, como por exemplo, ao momento da introdu-
ção, duração e momento da sua suspensão. 
 Em praticamente todos os estudos analisados, a 
taxa de recidiva dos sintomas foi elevada. A aná-
lise destes estudos foi dificultada, uma vez que o 
método utilizado foi bastante diverso. Em alguns 
deles, mas não em todos, a amostra estudada foi 
pequena, a duração do tratamento curta, assim co-
mo o período de acompanhamento após a suspen-
são da medicação. A gravidade da doença tam-
bém foi bastante variável, com pacientes recruta-
dos por anúncios ou provenientes de clínicas ge-
rais ou de serviços de referência em pneumologia. 
A faixa etária nos estudos também variou bastan-
te, sendo que, às vezes, englobavam desde crian-
ças até idosos. Na maioria deles não foi possível 
determinar o tempo de doença antes da instituição 
do tratamento, ou seja, se poderia ter sido consi-
derado como um tratamento “precoce” ou não. 
 Apesar destas limitações, os resultados encon-
trados são de maneira geral homogêneos, sugerin-
do que: 
1 -  O corticóide, por via inalatória, é, sem dúvida, 

o medicamento mais eficaz para o tratamento 
da asma, com melhora significativa dos sinto-
mas clínicos, da função pulmonar e da reativi-
dade brônquica e conseqüente melhora da 
qualidade de vida do paciente. 

2 -  Esta melhora não se mantém ao longo do tem-
po, havendo recidiva dos sintomas, retorno da 
função pulmonar e da responsividade brônqui-
ca aos níveis pré-tratamento, após a suspensão 
da medicação. Isto, porém não ocorre em to-

240  Rev. bras. alerg. imunopatol. – Vol. 26, Nº 6, 2003                                                                 Evolução dos pacientes...  –  Fonseca, MTM 



dos os pacientes, sendo que alguns se mantêm 
assintomáticos por tempo mais prolongado. 

3 -  Os pacientes asmáticos, mesmo quando as-
sintomáticos, podem persistir apresentando 
HRB. O uso de CI não parece trazer benefí-
cios ao paciente asmático, assintomático, com 
HRB. 

4 -  Não está bem determinado qual é o melhor 
momento para a suspensão da medicação. É 
possível que a manutenção do CI por tempo 
mais prolongado, após a melhora dos sinto-
mas, diminua o risco de recidivas após a sus-
pensão. 

5 -  Até o momento, é difícil prever qual paciente 
permanecerá assintomático por tempo mais 
prolongado. Ainda não estão bem definidos 
quais os marcadores úteis para avaliação do 
risco de recidivas, ao término do tratamento. 

6 -  Embora não seja claro se o uso de CI é capaz 
de modificar a evolução da função pulmonar, 
a longo prazo, de crianças com asma leve a 
moderada, a melhora da qualidade de vida dos 
pacientes, durante o seu uso, é inquestionável. 
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