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Resumo

No Brasil o tratamento para Hepatite B cônica, tem sido dis-
ponibilizado pelo Sistema Único de Saúde há mais de 10 anos. 
O objetivo foi analisar o tratamento dos pacientes com hepatite 
B crônica, em dois Centros de Referência em Hepatites Virais 
na Região Nordeste e Norte do Brasil, comparando com o Pro-
tocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas da Hepatite B do Mi-
nistério da Saúde. Foram incluídos no estudo 527 pacientes em 
atendimento ambulatorial. No algoritmo 4.1 foi observado que 
existe uma dificuldade em seguir a recomendação do Ministério 
da Saúde, nos dois serviços de referência, 78,9% e 72% Região 
Nordeste e Norte respectivamente. O algoritmo 4.2, foi o algo-
ritmo que apresentou no geral mais de 90% de seguimento na 
recomendação do Protocolo Clínico, devido que os pacientes 
são na sua grande maioria AgHBe negativo. O algoritmo 4.3 
aproximadamente 85% dos pacientes da Região Nordeste estava 
dentro da recomendação do Protocolo Clínico para Hepatite 
B crônica, entretanto, nenhum paciente da Região Norte. O 
Protocolo Clínico de Diretrizes Terapêuticas para Hepatite B 
foi um grande passo e avanço. Uma ferramenta importantíssima 
dentro da realidade do tratamento para Hepatite B e foi possível 
incorporar novas drogas e indicadores de tratamento embasados 
na Medicina Baseada em Evidencias e nos Consensos Interna-
cionais pelo Ministério da Saúde.

Descritores: Hepatite B; Guias como assunto; Antivirais; Brasil

Abstract

In Brazil the treatment for Hepatitis B conical, has been provided 
by the National Health System for over 10 years. The aim was 
to analyze the treatment of patients with chronic hepatitis B 
in two reference centers in Viral Hepatitis in the Northeast 
and North of Brazil, compared to the Clinical Protocol and 
Therapeutic Guidelines Hepatitis B of the Ministry of Health. 
The study included 527 patients in outpatient care. In algorithm 
4.1 it was observed that there is a difficulty in following the 
recommendation of the Ministry of Health in two reference 
centers, 78.9% and 72% northeast and north respectively. The 
4.2 algorithm, the algorithm was presented in general more than 
90% follow-up on the recommendation of the Clinical Protocol 
because patients are mostly negative HBeAg. The algorithm 4.3 
approximately 85% of patients in the Northeast was in the 
recommendation of the Clinical Protocol for chronic hepatitis 
B, however, no patients in the Northern Region. The Clinical 
Protocol Therapeutic Guidelines for Hepatitis B was a big step 
and advance. An important tool within the reality of treatment 
for hepatitis B and it was possible to incorporate new drugs and 
treatment indicators grounded in Evidence-Based Medicine and 
the International Consensus by the Ministry of Health.

Keywords: Hepatitis B; Guidelines as topic; Antiviral agents, 
Brazil

INTRODUÇÃO

A hepatite B crônica (HBC) é um problema de saúde pú-
blica mundial, foi considerada recentemente pela Organização 
Mundial de Saúde (OMS) como uma pandemia, exisitindo 
aproximadamente 400 milhões de infectados no mundo, tendo 
um grande impacto pessoal, social e econômico1. O tratamento 
da HBC tem como objetivo a supressão sustentada da replica-
ção do vírus, a remissão do estado necroinflamatório hepático e 
a redução dos estágios avançados de fibrose, prevenindo assim, 
a insuficiência hepática, cirrose e a evolução para o carcinoma 
hepatocelular(2,3).

No Brasil o tratamento para HBC, tem sido disponibilizado 
pelo Sistema Único de Sáude (SUS) há mais de 10 anos, com a 
indicação do interferon-alfa (IFN) como primeira linha de esco-
lha. Diversos medicamentos foram aprovados para tratamento 
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a partir de então, atualmente estão aprovados para o tratamen-
to, os análogos de nucleos(t)ídeos (AN) Lamivudina (LAM), o 
Adefovir dipivoxil (ADV), Entecavir (ETV), e Tenofovir (TDF), 
respectivamente(4-6). O AN são administrados via oral, inibem a 
transcrição reversa, que ocorre durante o ciclo de replicação viral 
no hepatócito. O tratamento para HBC é baseado na eficácia, 
segurança, incidência de resistência, via de administração, custo, 
presença ou ausência de cirrose. Entretanto, o tratamento com 
AN é a longo prazo, podem favorecer as mutações de resistência 
no genoma de HBV, tendo um forte impacto na resposta ao tra-
tamento e no curso da doença(4,7). Foram organizados consensos 
terapêuticos (guidelines), na Europa e nos Estados Unidos que 
servem como referência para outros países, pautados principal-
mente nos níveis sericos de aminotransferases (ALT/AST), carga 
viral (HBV-DNA) (em inglês: Hepatitis B virus), AgHBe positivo 
ou negativo, e cirrose(8-10). 

O Ministério da Saúde(5), através do Protocolo Clínico e Di-
retrizes Terapêuticas para o Tratamento da Hepatite Viral Crôni-
ca B e Co-infecções (2011), amplia, regulamenta e universaliza a 
nível nacional os critérios e acesso ao tratamento para hepatite B, 
categoriza os algoritmos de tratamento, opções de terapia de res-
gate e as indicações para pacientes co-infectados, embasado nas 
recomendações da Organização Mundial de Saúde, nas Diretrizes 
Internacionais para o HBC e na Medicina Baseada em Evidên-
cias. A partir de então, a comunidade médica, tem um guia para 
orientação na conduta clínica. 

O Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas para o Tra-
tamento da Hepatite Viral Crônica B e Co-infecções apresenta 
basicamente três algoritmos de tratamento. O algoritmo 4.1 en-
globa os pacientes virgens de tratamento, AgHBe + (positivo) e 
não cirróticos, o 4.2 os pacientes virgens de tratamento, AgHBe - 
(negativo) e não cirróticos e o algoritmo 4.3 abrange os pacientes 
virgens de tratamento, cirróticos e AgHBe independente se for 
positivo ou negativo. No protocolo há abordagens para terapia 
de resgate, para pacientes que foram tratados, as mutações para 
resistência, e situações especiais, como tratamento em crianças, 
co-infectados por HIV (em inglês: Human immunodeficiency 
vírus), VHC (em inglês: viral hepatitis C) e VHD (em inglês: 
viral hepatitis Delta).

O objetivo deste estudo, foi analisar a condução do trata-
mento para os pacientes com hepatite B crônica, na Região Nor-
deste representado pelo Ambulatório de Refêrencia de Hepato-
logia do Complexo Hospitalar Universitário Professor Edgard 
Santos (HUPES-UFBA) em Salvador, Bahia e na região Norte 
pela Fundação Hospitar do Estado do Acre (FUNDHACRE) 
do Hospital das Clínicas do Acre, em Rio Branco, comparando 

a conduta terapêutica, com o Protocolo Clínico e Diretrizes Te-
rapêuticas da Hepatite Viral Crônica B do Ministério da Saúde.

MÉTODOS

Trata-se de um estudo exploratório descritivo do tipo corte 
transversal, que abrange o período de 2011 a 2015. Foram in-
cluídos 527 pacientes com HBC em acompanhamento nos Am-
bulatórios de Referências de Hepatologia do Complexo HUPES 
(Região Nordeste) e do FUNDHACRE (Região Norte). Este es-
tudo foi submetido de acordo com a resolução vigente em 2011 
(196/96) do Conselho Nacional de Saúde, tendo obtido parecer 
favorável do comitê de Ética em Pesquisa em Seres Humanos do 
Centro de Pesquisa Gonçalo Moniz -Fundação Osvaldo Cruz 
(CEP-CPqGM), CEP-HUPES e do CEP-FUNDHACRE.

Todos os participantes com HBC em atendimento ambula-
torial foram convidados a participar do estudo mediante assina-
tura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). 
Foi realizada entrevista e revisões de prontuários dos partici-
pantes a fim de obtermos os resultados de exames sorológicos 
(AgHBs, AgHBe, anti-HBs, anti-HBe, anti-VHC, anti-HDV, 
VDRL (Venereal Disease Research Laboratory), anti-HIV, anti-
HTLV I/II), bioquímicos (ALT, AST), virológicos (Carga Viral- 
HBV DNA), e esquema terapêutico adotado. 

 Os questionários aplicados durante a entrevista apresenta-
vam codificação, não permitindo a identificação do indivíduo. 
Os dados foram analisados através do pacote estatístico Software 
SPSS versão 21.0 para Windows. Os eventos de interesse foram 
descritos através de frequências e de medidas de tendência cen-
tral (média, mediana) e dispersão (desvio-padrão).

 Os pacientes foram categorizados nos algoritmos 4.1, 4.2 
e 4.3, conforme suas características clínicas e resultados labora-
toriais para o monitoramento ou tratamento contidos no Pro-
tocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas para o Tratamento da 
Hepatite Viral Crônica B e Coinfecções (2011).

RESULTADOS

Foram incluídos no estudo 320 pacientes com HBC em 
acompanhamento no Ambulatório de Referência do Com-
plexo HUPES. A maioria dos pacientes foi do sexo masculino 
(59,3%), a faixa etária foi de 18 a 83 anos com uma média de 
idade e desvio padrão de 44,75±12,4. O tempo médio de acom-
panhamento ambulatorial são de 8 anos, com uma faixa que 
se estende de 1 a 20 anos de acompanhamento (Tabela 1). No 
FUNDHACRE foram incluídos 207 pacientes em acompanha-

Tabela 1. Características sócio-demográficas dos pacientes com HBC atendido no HUPES-UFBA e no FUNDHACRE, 2011-2015

Características demográficas
HUPES FUNDHACRE

N*=320 % Média±DP N*=207 % Média±DP
Sexo

Masculino 179 59,3 87 42
Idade

Mínimo 18 44,75±12,4 18 40,36±13,9
Máximo 83 72    

*Resultado varia de acordo com a disponibilidade dos dados.
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mento no Ambulatório de Referência de Hepatites, a maioria 
foi do sexo feminino com 57,0%, a faixa etária foi de 18 a 72 
anos com uma média de idade de 40,36±13,9.

Os pacientes foram todos diagnosticados com HBC, apre-
sentaram AgHBs positivo (100%) por mais de 6 meses. A maior 
frequência foi dos pacientes AgHBe negativos com 86,1% 
(390), AgHBe positivo com 13,9% (63). Entretanto, 74 pacien-
tes não tinham no momento da coleta dos dados informações 
para AgHBe.

Os níveis séricos das aminotransferases (ALT e AST) e carga 
viral detectável (VHB-DNA) foram avaliados no pré-tratamen-
to. Os níveis de aminotransferases ALT/AST dos pacientes do 
Complexo HUPES 78% estavam com os níveis séricos normais, 
dentro dos valores de referência, e 22% estavam com os níveis 
elevados, acima do valor de referência. O VHB-DNA foi detec-
tável em 59,3%. Os níveis de aminotransferases ALT/AST dos 
pacientes do FUNDACRE 71,4% estavam com os níveis séricos 
normais, dentro dos valores de referência, e 28,6% estavam com 
os níveis elevados, acima do valor de referência. O VHB-DNA 
foi detectável em 99,5% (Tabela 2). 

Os pacientes do Complexo HUPES que estão em tratamen-
to para HBC correspondem a 41,1% e os não tratados (virgens de 
tratamento), que são os que nunca utilizaram droga para o tra-
tamento da HBC, correspondem a 58,9%. As drogas mais utili-
zadas foram entecavir (ETV) 42,1%, tenofovir (TDF) 23,6%, la-
mivudina (LAM) 20%, inteferon (IFN)14,3%, e adefovir (ADF) 
3,6%. Os pacientes do FUNDHACRE que estão em tratamento 
para HBC correspondem a 27,1% e os não tratados, correspon-
dem a 72,9%. As drogas mais utilizadas foram IFN 38,5%, ETV 
32,7%, TDF 30,8% e LAM 3,8% (Tabela 3).

Os pacientes do Complexo HUPES que foram avaliados 
para o seguimento do Protocolo de Diretrizes Terapêuticas para 
HBC foram 85% (272), sendo que dos 320 pacientes que foram 
considerados com HBC, devido a presença de AgHBs por mais 
de 6 meses, 15% (48) não tinham alguns dos critérios descritos 
no prontuários para que fossem alocados dentro dos algoritmos 
(4.1, 4.2 e 4.3 ou co-infectados) e 8,4% (24) estão em trata-
mento, antes das Diretrizes do Ministério da Saúde entrar em 
vigor (2011). No algoritmo 4.1 que tem como critérios virgem 
de tratamento, AgHBe +, não cirrótico, 78,9% seguiram o que 
está preconizado no Protocolo. No algoritmo 4.2 que tem como 
critérios virgem de tratamento, AgHBe -, não cirrótico, 91,5% 
seguiram o que está preconizado no Protocolo. No algoritmo 
4.3 que tem como critérios virgem de tratamento, AgHBe + ou -, 
cirrótico, 75% seguiram o que está preconizado no Protocolo. 
Os co-infectados que são menos de 2% dos pacientes, não po-
deram ser avaliados, devido que estão ou foram tratados antes da 
diretriz entrar em vigor.

Os pacientes do FUNDHACRE que foram avaliados para o 
seguimento do Protocolo de Diretrizes Terapêuticas para HBC 
foram 88,8% (184), sendo que dos 207 pacientes que foram 
considerados com HBC, devido a presença de AgHBs por mais 
de 6 meses, 11,1% não tinham alguns dos critérios descritos 
nos prontuários para que fossem alocados dentro dos algoritmos 
(4.1, 4.2 e 4.3 ou co-infectados). No algoritmo 4.1 que 72% 
seguiram o que está preconizado no Protocolo. No algoritmo 

Tabela 2. Resultados dos marcadores bioquímicos ALT/AST e HBV-
DNA na admissão e no pré-tratamento dos pacientes HBC em 
acompanhamento ambulatorial, atendidos no HUPES-UFBA e no 
FUNDHACRE, 2011-2015

Marcadores bioquímicos
HUPES FUNDHACRE

n=295 % n=196 %
Pré-tratamento

Aminotransferases (ALT/AST)
Normal 238 78 140 71,4
Elevada 67 22 56 28,6

HBV-DNA
Detectável 175 59,3 195 99,5

*Total varia conforme a disponibilidade do dado na revisão de prontuário.

Tabela 3. Características do tratamento antiviral dos pacientes com 
HBC atendido no HUPES-UFBA e no FUNDHACRE 2011-2015

Tratamento
HUPES FUNDHACRE

n=307 % n=199 %
Histórico de tratamento

Não tratados 181 58,9 145 72,9
Em curso 126 41,1 54 27,1

Droga antiviral
IFN 20 14,3 20 38,5
LAM 28 20 2 3,8
ENT 59 42,1 17 32,7
ADF 5 3,6
TDF 33 23,6 16 30,8

*Total varia conforme a disponibilidade do dado na revisão de prontuário.

4.2, 85,6% seguiram o que está preconizado no Protocolo. No 
algoritmo 4.3 nenhum paciente tinha os critérios para ser aloca-
dos. Para co-infecções, 25 pacientes apresentaram reativos para 
o anti-VHD (hepatite delta), e 24% seguiram a recomendação 
de tratamento (Tabela 4).

DISCUSSÃO

Os Protocolos Clínico ou Diretrizes Terapêuticas são ferra-
mentas que se configuram como um tipo de tecnologia lógica 
que visam organizar, uniformizar a conduta dos profissionais da 
saúde diante das diversas situações que possam enfrentar na ro-
tina dos serviços de saúde(11). Eles se propõem a nortear as toma-
das de decisões e manejo terapêutico desses profissionais através 
do delineamento de diretrizes clínicas embasadas no movimento 
internacional da Medicina Baseada em Evidências(12).

Seguindo essa tendência mundial, o Brasil desde 2002, ini-
cialmente por meio de portarias, estabelecem consensos para 
tratamento para hepatite B(11,13). Um marco foi alcançado com 
o lançamento em 2011 do Protocolo Clínico de Diretrizes Tera-
pêuticas para o manejo da Hepatite B, que tem como objetivo 
uniformizar a nível nacional, o uso racional do arsenal terapêu-
tico, pautado em algoritmos de tratamento (4.1, 4.2 e 4.3 e co-infec-
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ções) principalmente na presença ou ausência do AgHBe, níveis 
de ALT e carga viral (DNA-VHB)(5).

O ambulatório Magalhães Neto, do Complexo HUPES da 
Região Nordeste, e o Serviço de Assistência Especializada do 
FUNDHACRE da Região Norte são considerados como refe-
rência para os pacientes com hepatites virais, atuando há mais de 
20 anos no acompanhamento, monitoramento e tratamento dos 
pacientes com hepatite B crônica. Os pacientes em atendimento 
ambulatorial do Complexo HUPES são na sua grande maio-
ria do sexo masculino, em média 8 anos de acompanhamento 
ambulatorial e mais de 70% foram AgHBe-. Os pacientes do 
FUNDHACRE foram na sua grande maioria do sexo feminino, 
e mais de 80% foram AgHBe-. No geral, 86,1% foram AgHBe-. 
Os pacientes AgHBe- são os que tendem a evoluir clinicamente 
para as formas mais grave da doença hepática crônica. E muitos 
trabalhos vem demonstrando, principalmente no Brasil, essa re-
alidade da maior prevalência dos pacientes HBC com marcador 
sorológico AgHBe-(14-17).

A avaliação do paciente pré-tratamento é fundamental e ob-
jetiva selecionar os indivíduos que serão tratados ou que conti-
nuarão a ser monitorados. A conduta clínica deve ser pautada, 
no status clínico, exame físico, histologia hepática, provas de 
função hepática, mas principalmente nos níveis séricos das ami-
notransferases (ALT, AST), e sorologias para o VHB (AgHbs, 
AgHbe/anti-Hbe, anti Hbc (total e IgM), anti-Hbs), HIV, 
VHC e VHD (co-infecções) e níveis de HBV DNA(4,8). 

Em relação aos pacientes que tiveram histórico de tratamen-
to, desse universo, os pacientes virgens de tratamento foram 
58,9% do Complexo HUPES e 72,9% do FUNDHACRE. 
Em relação aos pacientes em tratamento, 41,1% do Complexo 
HUPES e 27,1% do FUNDHACRE. Nos dois serviços as maio-
res frequências são de pacientes virgens de tratamento, que estão 
sendo monitorados para ALT/AST e HBV-DNA, como prevê 
o Protocolo de Diretrizes Terapêuticas do Ministério da Saúde.

 Para o primeiro esquema terapêutico, a maior frequên-
cia de indicação ao tratamento formam os AN, ETV e TNF, 
correspondendo a mais de 60% das prescrições. Dois pontos 
podem ser destacados em relação a maior frequência dessas dro-
gas, primeiro que seguindo a recomendação do Ministério da 
Saúde, pelo o Protocolo de Diretrizes Terapêuticas, os pacien-
tes AgHBe- devem ser tratados como primeira droga de escolha 

por ETV e TNF, e segundo são drogas que tem maior barreira 
genética, diminuindo assim o risco de adquirir a longo prazo 
resistência antiviral.

O algoritmo 4.1 que abrange os pacientes virgens de trata-
mento AgHBe+ e não cirróticos, quando apresenta ALT normal, 
o paciente deve ser monitorado a cada 3 meses, entretanto, se o 
paciente apresentar ALT alterada, o tratamento deve ser iniciado 
com IFN, independente da carga viral DNA-VHB, isto é expli-
cado porque os pacientes que apresentam AgHBe+, existe uma 
alta probabilidade da carga viral estar acima de 20.000UI/ml. 

O IFN foi à primeira droga aprovada para o tratamento 
para os pacientes com HBC, o tratamento tem em média 
uma duração de 16 a 24 semanas. Entretanto foi observado 
que existe uma dificuldade em seguir a recomendação do Mi-
nistério da Saúde, nos dois serviços de referência, os que se 
enquadraram no algoritmo 4.1, apenas 78,9% no Complexo 
HUPES e 72% no FUNDHACRE, seguiram o que está pre-
conizado no Protocolo Clínico.

Todavia, apesar de não estar devidamente documentado 
no prontuário do paciente, há contraindicações ao uso do IFN 
descrito no Protocolo Clínico, como descompensação hepáti-
ca, gestação, neoplasias, infecções ativas, doenças auto-imunes, 
granulocitopenia ou plaquetopenia críticas, depressão psíquica 
acentuada, além de concomitâncias mórbidas de maior gravida-
de pelos eventos adversos associados ao IFN(18).

O IFN como qualquer outra droga apresenta vantagens e 
desvantagens, apesar da administração ser intramuscular, três 
vezes por semana, entretanto têm como vantagem o período de-
terminado de tratamento, maior taxa de redução de AgHBe e 
AgHBs, a Resposta Virológica Sustentada (RVS) nos pacientes e 
a ausência de resistência ao IFN. Contudo, são diversos os efei-
tos adversos e sua utilização é limitada em pacientes com doença 
hepática avançada ou descompensada(19). Utilizando os parâme-
tros adotados no Brasil, no aspecto econômico demonstrou ser 
a alternativa com a melhor relação custo-efetividade. Ou seja, os 
efeitos alcançados justificam o valor gasto com a droga(20).

Em relação ao algoritmo 4.2 que abrange os pacientes vir-
gens, mas AgHBe-, quando a ALT alterada e carga viral acima 
de 2000UI/ml, o paciente deve ser tratado com TDF, caso existe 
contraindicação em pacientes renais crônicos, indica-se o ETV. 
Os AN como são administrados via oral, os eventos adversos são 

Tabela 4. Comparação do tratamento antiviral indicado para os pacientes com HBC com o Protocolo de Diretrizes Terapêuticas atendido no 
HUPES-UFBA e no FUNDHACRE, 2011-2015

Algoritmo de tratamento
HUPES FUNDHACRE

Elegíveis 
n=272

Seguiram a 
recomendação do MS % Elegíveis 

n=184
Seguiram a 

recomendação do MS %

4.1 Virgem de tratamento, 
AgHBe+, não cirrótico

38 30 78,9 25 18 72

4.2 Virgem de tratamento, 
AgHBe-, não cirrótico

194 178 91,5 134 119 85,6

4.3Virgem de tratamento, 
AgHBe+ou-, cirrótico

16 12 75 - - -

Co-infectado HBV-VHD - - - 25 6 24
*Total varia conforme a disponibilidade do dado na revisão de prontuário.
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praticamente inexistentes, o risco é mínimo ou ausente de resis-
tência, boa tolerabilidade e RVS obtida na grande maioria dos 
pacientes aderentes ao tratamento(21). Os pacientes atendidos 
nos dois serviços, são na sua maioria AgHBe negativo, e são os 
estão dentro dessa recomendação do Ministério da Saúde, e foi o 
algoritmo que apresentou no geral mais de 90% de seguimento 
na recomendação do Protocolo Clínico. 

O algoritmo 4.3 abrange os pacientes cirróticos, indepen-
dente da positividade do AgHBe, da carga viral DNA-VHB e 
dos níveis de aminotransferases, o critério central nesse algo-
ritmo é a classificação do Child-Pugh. Resumidamente, os pa-
cientes que foram classificados como Child-Pugh A, AgHbe-, se 
os níveis de aminotransferases estiverem normais e a carga viral 
DNA-VHB estiverem <200UI/ml os pacientes devem ser mo-
nitorados, agora, se os níveis de aminotransferases estiverem 
alteradas e o DNA-VHB >200UI/ml o tratamento é indica-
do, como primeira droga de escolha, o entecavir. Os pacientes 
classificados como Child- Pugh B e C, encaminhados para o 
ambulatório de transplante hepático. Nesse algoritmo, aproxi-
madamente 85% dos pacientes do Complexo HUPES estavam 
dentro da recomendação do Protocolo Clínico para Hepatite B 
crônica, entretanto, nenhum paciente do FUNDHACRE tinha 
os critérios para ser alocados dentro desse algoritmo. 

Uma particularidade dos pacientes do FUNDHACRE, como 
são pacientes que estão na área endêmica da região da Amazônia 
ocidental, existe uma alta prevalência de co-infecção com o ví-
rus da Hepatite D (delta), considerada como uma superinfecção 
podendo evoluir para hepatite fulminante(22-24). Dos pacientes 
do presente estudo, 12,1%(25) apresentaram co-infecção com 
VHB-VHD, e destes apenas 24% seguiram a recomendação do 
Protocolo Clínico para co-infecções, entretanto, como trata-se 
de um estudo de corte-transversal, isto é a realidade no mo-
mento da coleta de dados. Para os pacientes co-infectados com 
o vírus delta, quando diagnosticado o paciente deve ser tratado 
com IFN-peg ou se a o VHB-DNA for acima de 2000UI/mL 
o tratamento deve ser IFN-LAM ambos por 48 semanas. Como 
trata-se de uma doença grave e poucos são os estudos clínicos 
controlados efetivos e os AN, como LAM e ADF não apresenta-
ram resultados satisfatórios, apenas o IFN, o Protocolo Clínico 
recomenda que todos os casos deverão ser seguidos e notificados 
ao Programa Nacional de Hepatites Virais para que se faça o 
monitoramento dos resultados.

Com base nos resultados discutidos, há alguns pontos que 
devem ser considerados e apontados para futuras discussões e 
adaptações do protocolo. Os pacientes virgens de tratamento, 
por exemplo, podem apresentar mutações de resistência, sen-
do assim, torna-se importante antes do início do tratamento, 
realizar o levantamento das mutações antes da decisão da me-
lhor escolha terapêutica, o rastreamento das mutações permite 
a escolha da melhor droga que pode aumentar as chances de 
alcançar a RVS(25-27). 

Outro ponto que deve ser abordado é a quantificação do 
AgHBs que se destaca como indicador prognóstico e na avalia-
ção de resposta ao tratamento. Foi observado que os pacientes 
em uso de AN apresentam um padrão de declínio do AgHBs 
variável, sendo pouco frequente a ocorrência de clareamento do 

AgHBs durante o tratamento com AN(28,29). Entretanto, a perda 
do AgHBs e a soroconversão para anti-HBs podem ocorrer es-
pontaneamente em 1 a 3% dos casos por ano, geralmente após 
vários anos com HBV-DNA persistentemente indetectável(30). 
O rastreamento das mutações de resistência e a quantificação 
do AgHBs podem ser uma mais uma alternativa para auxiliar na 
tomada de decisão e no manejo clínico, que no Brasil não está 
disponibilizado na Rede Pública, apenas em poucos laboratórios 
particulares ou em protocolos de pesquisa.

O Protocolo Clínico de Diretrizes Terapêuticas para Hepa-
tite B, foi um grande passo e avanço. Uma ferramenta impor-
tantíssima dentro da realidade do tratamento para Hepatite B 
e foi possível incorporar novas drogas e indicadores de trata-
mento embasados na Medicina Baseada em Evidencias e nos 
Consensos Internacionais pelo Ministério da Saúde. Entretanto, 
passados quase 5 anos da sua incorporação, torna-se necessário 
atualizar com as novas propostas apresentadas nas revisões dos 
Consensos Internacionais e na produção científica, avaliar as la-
cunas de classificação dos algoritmos para que todos os pacientes 
possam ser alocados corretamente e facilitando que os mesmos 
possam alcançar a RVS no tratamento para Hepatite B. 
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