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FERRITINA NA AVALIACAO DO STATUS DE FERRO

Interpretacado clinica, influéncia da inflamacgdo e variabilidade entre métodos analiticos
A ferritina é um dos principais biomarcadores utilizados na avaliagdo do status de ferro. Sua concentragdo sérica ou
plasmatica apresenta relagdo com os estoques corporais de ferro e, na auséncia de inflamacdo, concentragées reduzidas sdo
indicativas de deple¢do dos estoques. Por esse motivo, a ferritina ocupa papel importante na investigacdo da deficiéncia de
ferro, inclusive em situa¢des nas quais ainda ndo ocorreu anemia.
Entretanto, a interpretacdo do resultado ndo deve ser baseada exclusivamente no valor numérico obtido. A ferritina possui
caracteristicas biolégicas que fazem com que sua concentracdo seja influenciada por diferentes condices clinicas,
especialmente processos inflamatdrios e infecciosos. Além disso, diferencas entre os sistemas analiticos disponiveis podem
produzir resultados distintos para uma mesma amostra, aspecto particularmente relevante quando sdo utilizados pontos de
decisdo clinica ou quando resultados obtidos em diferentes laboratoérios sdo comparados.
A Organizagdo Mundial da Sadde (OMS), em sua diretriz para utilizacdo da ferritina na avaliagdo do status de ferro, destaca
justamente esses dois aspectos: a necessidade de considerar a presenca de inflamagdo na interpretagdo da ferritina e a
importancia da utilizagdo do mesmo método no acompanhamento dos individuos.

FERRITINA E STATUS DE FERRO

Aferritina é uma proteina envolvida no armazenamento intracelular do ferro. Em condi¢des nas quais ndo existe um processo
inflamatdrio relevante, sua concentracgdo circulante apresenta correlagdo positiva com o tamanho dos estoques corporais
de ferro. Dessa forma, a reducgdo da ferritina constitui um importante indicador de deficiéncia de ferro.

Essa caracteristica faz com que a ferritina seja especialmente Util na investigacdo de pacientes com suspeita de deficiéncia
de ferro, seja pela presenca de anemia, seja pela existéncia de condicbes clinicas associadas a maior risco de deficiéncia. A
deficiéncia pode ocorrer em razdo de perdas sanguineas, aumento das necessidades fisioldgicas, ingestdo insuficiente ou
alteracdes na absorcdo do ferro. A avaliacdo da ferritina deve, portanto, estar inserida em uma investigacdo clinica mais
ampla, e ndo ser interpretada de forma independente dos demais dados laboratoriais e clinicos.

Um aspecto importante é que a deficiéncia de ferro pode existir mesmo na auséncia de anemia. Assim, a utilizagdo da ferritina
ndo deve ficar restrita aos pacientes que ja apresentam reduc¢do da hemoglobina. Quando existe suspeita clinica de deplecdo
dos estoques de ferro, a ferritina pode contribuir para a identificacdo dessa condicgdo em uma fase anterior ao
desenvolvimento da anemia.

0O QUE MUDA QUANDO EXISTE INFLAMACAQ?

A principal limitagdo da ferritina como marcador de estoque de ferro esta relacionada a sua resposta aos processos
inflamatédrios. A ferritina também se comporta como uma proteina de fase aguda. Durante processos infecciosos ou
inflamatdrios, sua concentragdo pode aumentar independentemente da quantidade de ferro armazenada.
Consequentemente, um paciente com deficiéncia de ferro pode apresentar uma concentracdo de ferritina aparentemente
normal ou elevada quando existe uma resposta inflamatdria concomitante. Esse fenémeno é importante porque pode levar
a interpretacdo equivocada de que os estoques de ferro estdo adequados porque a ferritina ndo estd reduzida.

A OMS destaca que a inflamagdo aumenta a concentracdo de ferritina e pode dificultar a identificacdo da deficiéncia de ferro.
Em sua andlise, a presenca de inflamacdo esteve associada a aumentos relevantes da ferritina, reforcando a necessidade de
considerar uso de marcadores inflamatdrios na interpretacdo de resultado elevado. A ferritina ndo deve ser utilizada
isoladamente como marcador de inflamagdo. Quando a pergunta clinica é a presenga ou a intensidade de um processo
inflamatdrio, devem ser considerados marcadores especificos de resposta inflamatdéria, como a proteina C reativa, de acordo
com o contexto clinico. Isso ndo significa que a ferritina ndo possa ser solicitada em um paciente com inflamagdo. O ponto
central é que a presenca de inflamagdo modifica a interpretacdo da ferritina.

COMO INTERPRETAR A FERRITINA NA PRESENCA DE INFLAMACAQ?

A OMS propde diferentes pontos de corte para deficiéncia de ferro de acordo com a presenca ou auséncia de infec¢do ou
inflamacgdo. Em individuos aparentemente saudaveis, uma ferritina inferior a 15 ug/L pode ser utilizada como ponto de corte
para indicar deficiéncia de ferro em adultos. Na presenca de infec¢do ou inflamacdo, a OMS recomenda considerar o ponto
de corte de 70 pg/L para adultos, justamente porque a resposta inflamatoéria pode elevar a concentracdo da ferritina, e deve
ser interpretado juntamente com a avaliagdo clinica e os marcadores inflamatérios. Esses valores, entretanto, ndo devem
ser interpretados como se fossem simplesmente dois “valores de referéncia” diferentes. Desta forma, um resultado de
ferritina de 40 pg/L ndo possui necessariamente o mesmo significado clinico em um individuo saudavel e em um paciente

LABORATORIO PRO-EXAME

i .
S
Rua XV de Novembro, 190, Centro, Taubaté —\‘ (12)3621-2331 @ (12)99778-6844 La b L'J Red e

Hordrio de atendimento: segunda a sexta-feira de 07:00 as 18:00 e aos sabados de 07:00 as 12:00
www.proexame.com.br
lab@oroexame.com.br



LabWPro-Exame
Lab.com onatises clinicas

com processo inflamatorio. Essa interacdo entre concentracdo da ferritina e estado inflamatdério que deve ser considerada
na avaliacdo do status de ferro.

FERRITINA ELEVADA: INFLAMACAO OU SOBRECARGA DE FERRO?

Outro equivoco frequente é interpretar uma ferritina elevada como evidéncia de sobrecarga de ferro. A OMS ressalta que a
concentracdo de ferritina, isoladamente, ndo deve ser utilizada para estabelecer o diagndstico de sobrecarga de ferro.
Dessa forma, diante de uma ferritina elevada, a interpretacdo deve partir da pergunta: qual é a provavel causa dessa
elevacdo? A investigacdo deve considerar o contexto clinico e outros parametros laboratoriais relacionados ao metabolismo
do ferro e a condicdo que estd sendo investigada. Concentracdes elevadas de ferritina sdo mais comumente relacionadas a
causas como inflamagdo aguda ou cronica, consumo cronico de alcool, doenca hepdtica, sindrome metabdlica ou doencas
malignas que a sobrecarga de ferro. Um indice de satura¢do de transferrina normal (IST), idealmente em jejum, usualmente
exclui sobrecarga de ferro e sugere uma causa reativa para o aumento da ferritina. Aumentos inexplicados de ferritina >1000
ug/L indicam investigacdo adicional. A pesquisa de mutacdo HFE para hemocromatose hereditaria pode ser sugerida em
individuos com ferritina elevada e IST superior a 45%. Outras condi¢des relacionadas aumento da ferritina com sobrecarga
de ferro sdo reposi¢do/suplementacdo ou transfusdes.

Causas de ferritina aumentada sem sobrecarga de ferro

Doencas hepdticas (doenga hepatica cronica, cirrose, esteatose hepatica, hepatites virais)

Consumo de alcool

Condigdes inflamatdrias agudas e cronicas

Infecgdes

Doengas malignas

Insuficiéncia renal

Sindrome Metabdlica (obesidade, diabetes tipo 2, dislipidemia, hipertensao)

A IMPORTANCIA DO METODO ANALITICO

Além dos fatores bioldgicos, existe outro aspecto que merece atencdo na interpretacdo da ferritina: o resultado também
depende do sistema analitico utilizado.

A ferritina é determinada por diferentes métodos imunométricos disponiveis comercialmente. Embora os ensaios
apresentem desempenho adequado dentro de suas proprias condi¢Ges analiticas, isso ndo significa que os resultados
produzidos por diferentes plataformas sejam necessariamente intercambidveis. Um estudo publicado no Clinical Chemistry
avaliou quatro sistemas comerciais de ferritina — Abbott Alinity i, Beckman Coulter Access DxI, Roche Cobas e801 e Siemens
Advia Centaur CP — e demonstrou diferencgas significativas entre os resultados obtidos pelas diferentes plataformas. O
coeficiente de variagdo interensaio mediano observado foi de 22,9%. O aspecto mais relevante desse achado é que a
diferenca entre os métodos ndo representa apenas uma questdo estatistica. Dependendo da plataforma utilizada, a aplicacdo
de um mesmo ponto de decisdo pode resultar em classificaces clinicas diferentes para o mesmo paciente. O estudo
demonstrou impacto particularmente importante na utilizagdo de pontos de corte para identificacdo de deficiéncia de ferro.
Por que os resultados podem diferir entre plataformas?

A falta de equivaléncia absoluta entre os métodos esta relacionada, entre outros fatores, as diferentes estratégias de
calibracdo utilizadas pelos fabricantes. Embora existam materiais de referéncia internacionais para ferritina, diferentes
fabricantes historicamente utilizaram diferentes materiais e hierarquias de rastreabilidade. O estudo de Braga et al.
demonstrou que essa situacdo contribuiu para diferencas entre os sistemas analiticos avaliados e concluiu que a
harmonizacdo das medic¢des de ferritina ainda apresentava limitagGes importantes. Essa questdo ganha relevancia quando o
resultado é interpretado préximo a um ponto de decisdo clinica. Por exemplo, uma alteracdo de ferritina observada em dois
exames realizados em laboratérios diferentes ndo deve ser automaticamente interpretada como uma mudanca proporcional
nos estoques de ferro, principalmente quando houve mudanca de plataforma analitica. Em outras palavras, uma diferenca
entre dois resultados pode refletir uma combinagdo de variagdo bioldgica + variagdo analitica + diferenca entre métodos, e
ndo necessariamente uma alteracdo equivalente do status de ferro do paciente. Por isso, 0 mesmo método deve ser
priorizado no acompanhamento. A prépria OMS recomenda que, uma vez selecionado um método para determinacdo da
ferritina, esse mesmo método seja utilizado no acompanhamento dos individuos, com o objetivo de minimizar a variabilidade
decorrente do procedimento analitico. A diretriz também destaca a importancia da utilizacdo de materiais de referéncia
comutdveis e rastredveis ao padrdo internacional. Essa recomendacdo € particularmente relevante para pacientes
submetidos a acompanhamento longitudinal, nos quais a interpretacdo depende ndo apenas do valor absoluto da ferritina,
mas também da evolucdo do resultado ao longo do tempo.
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