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A ferritina € uma das principais proteinas de reserva do ferro, sua forma livre de ferro
(apoferritina) revela-se num diametro esférico de 13nm, € uma molécula hidrossoltvel, tem uma
cavidade central oca de 6 nm de didametro, que se comunica com a superficie por seis canaletas
de modo que o ferro possa entrar e sair.(figura 1).

A ferritina € uma esfera formada por 24 moléculas (figura 2) que delimitam uma cavidade central
onde o ferro é acumulado em grande quantidade. Ela é composta por dois tipos de
subunidades, as cadeias H (pesada ou coracgéo) e L (leve ou figado) com diferengas funcionais
entre as duas subunidades. A cadeia H contém a ferroxidase central ndo encontrada na cadeia
L capaz de oxidar o ferro, contudo, a cadeia H reflete a propriedade de adquirir o ferro mais
rapidamente.

A ferritina esta presente em muitos tecidos, porém sua concentragdo é mais elevada no figado,
baco e medula éssea, nos quais os depdésitos de ferro sdo mais concentrados, permitindo sua
biodisponibilidade. No figado e bago o ferro estd armazenado predominantemente na forma de
ferritina rica em subunidades L, que a mantém com maior avidez, enquanto que a ferritina
plasmatica tem predominio de cadeia do tipo H, de forma que pequena concentragdo da ferritina
€ encontrada no plasma e correlaciona-se com o total de ferro de depésito do organismo.

O ferro regula a tradugdo do RNA mensageiro das cadeias H e L da ferritina através da
interagdo entre o elemento regulatério de ferro presente na regido 5 nao codificadora desse
RNA e sensores citoplasmaticos, chamadas proteinas reguladoras do ferro (IRPs). Na auséncia
de ferro, IRP1 e IRP2 tem alta afinidade com RNA e a interagéo promove redugéo na tradugao
do RNA mensageiro da ferritina, bem como sua sintese. O aumento do estoque intracelular de
ferro leva a uma alteragao na conformacao da IRP1 ou degradacédo da IRP2 com subseqiente
tradugao do RNA da ferritina.

Fisiologicamente, o organismo ndo é capaz de aumentar a eliminagdo do excesso do ferro de
forma eficaz, contudo, os disturbios do balango do ferro, como a sobrecarga deste elemento,
estdo entre as doencas mais prevalentes nos seres humanos. . O aumento progressivo do
aporte de ferro via parenteral através de transfusdes sangliinea ou injetavel, leva a uma
condigdo anormal de sobrecarga de ferro, refletindo-se na elevagéo dos niveis da ferritina. Cada
unidade de sangue transfundido (450 ml + 25ml) contém cerca de 200 a 250 mg de ferro, o que
significa que pacientes politransfundidos (apds 15 a 20 transfusdes) podem apresentar efeitos
de sobrecarga de ferro. As transfusdes sdo fundamentais para reposi¢do sanguinea em
algumas anemias hemoliticas hereditarias (Talassemia Major, Anemia falciforme, AHAI, em
casos de dificil controle no qual o paciente corre risco iminente de vida e esferocitose) e SMD.
Esses pacientes apresentarao ferritina aumentada em relagao aos valores normais.

Uma das formas patolégicas mais comuns de sobrecarga de ferro e consequente elevagdo nos
niveis da ferritina, € a Hemocromatose hereditaria, doenga autossémica recessiva causada por
uma mutagéo nos genes CY282 e HD63, resultando no processamento incorreto de reguladores
da absorcdo do ferro, conseqliente ao defeito da expressdo de receptores reguladores
intestinais ou ainda das proteinas que participam deste metabolismo. Exemplos destas
proteinas sdo HFE, TfR2, ferroportina 1, ferritina H e da hepcidina, que levam ao aumento da
absorgdo do mineral trés vezes maior comparada ao individuo normal. Na mulher a
manifestagdo da doenca € menor em relagdo ao homem antes dos 45 anos de idade, em
virtude da menstruacéo, gestacao e lactagao.

Os disturbios infecciosos cronicos, inflamatérios ou doengas neoplésicas, tais como Mieloma
Mltiplo, LLC e artropatias, podem levar a uma sobrecarga secundaria de ferro por efeito
indireto, observando nessas enfermidades a liberacdo de citocinas mediadoras da resposta
imune ou inflamatéria que promovem um distdrbio na reutilizagdo do ferro, ocorre a retengéo do
ferro no sistema mononuclear fagocitario e aumento da sintese de apoferritina e receptores de
transferrina, permanecendo o elemento sob a forma de depoésito e conseqlente elevagédo da
ferritina.

Figura 1 — Molécula estrutural de armazenamento de ferro

Figura 2 — Estrutura molecular da ferritina
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Correlacionar valores de ferritina sérica igual ou maior do que duas vezes a
concentragao normal com seus diferentes diagndsticos.
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/Dos exames de ferritina realizados, 101 casos apresentaram valores duas vezes acima do\
valor de referéncia, sendo que:

* 58 casos (57%) estavam relacionados a transfusdo sanguinea;

Casuistica e Métodos
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No periodo de 1 de marco de 2006 a 20 de julho de 2006, foram realizados 1645

exames de ferritina no Centro de Hematologia de Sdo Paulo, com os seguintes

valores de referéncia:

Identificou-se 101 casos (6%), de valores duas vezes acima do normal.
Foi utilizado o método enzimaimunoensaio de dois sitios no equipamento TOSOH
MEDICS e comparado os valores de ferritina aumentados com o quadro clinico do

paciente.
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* 29 casos (29%) por: Mieloma multiplo, Leucemia linfocitica cronica, uso de ferroterapia
endovenosa, hepatopatia e artropatia;

* 14 casos (14%) por Hemocromatose sendo: 2 mulheres e 6 homens abaixo de 45 anos e
5 mulheres e 1 homem acima de 45 anos.

Conclusao

A principal causa de ferritina elevada em nossa Instituicdo ocorreu nas anemias hemoliticas, esferocitose
e anemia de Cooley em conseqiéncia das poli transfusdes.
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