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Resumo

Objetivo: Analisar caracteristicas clinicas, bioquimicas, antropométricas e
nutricionais de pacientes com hiperferritinemia e identificar a relagago com
sobrecarga de ferro associada a Hemocromatose Hereditaria ou a relagao com
outros fatores. Métodos: Este estudo incluiu 27 homens, adultos e idosos, com
hiperferritinemia, atendidos em uma clinica-escola de nutricdo. Analisou-se dados
sociodemograficos, clinicos, bioquimicos, antropométricos e do consumo
alimentar. Para avaliagao de sobrecarga de ferro por Hemocromatose Hereditaria
utilizou-se valores de Saturacdo de Transferrina >45%; para Sindrome Metabdlica,
critérios da International Diabetes Federation e para o Fator Inflamatdrio Dietético,
o software IF Ratings™ of Common Foods (v. 32). Resultados: Foram observadas
baixa frequéncia de sobrecarga de ferro associada a provavel Hemocromatose
Hereditaria (11,11%) e elevadas frequéncias de sedentarismo (44,44%), etilismo
(70,37%), sobrepeso/obesidade (81,48%), risco de doenca cardiovascular (96,30%),
Sindrome Metabdlica (40,74%), Velocidade de Hemossedimentacdo alterada
(48,15%) e alteracdes bioguimicas. Observou-se dieta fortemente inflamatoria,
excessiva em energia, lipidios e acidos graxos saturados e poliinsaturados, e
insuficiente em fibras, vitaminas e minerais antioxidantes e ferro biodisponivel para
absorcao, sendo esse Ultimo inversamente correlacionado com a ferritina sérica
(r=-0,540). Conclusdo: Este estudo revelou baixa relagcdao de hiperferritinemia
associada a provavel Hemocromatose Hereditadria e elevada associagdao com
alteracdes metabdlicas. Destaca-se a importancia da realizacao de estudos
maiores que realizem a confirmagdo de Hemocromatose Hereditaria por meio de
teste genético e de Sindrome Dismetabdlica de Sobrecarga de ferro por meio de
bidpsia hepatica, bem como de estudos de intervengao, visando adequagao dos
habitos alimentares e perfil metabdlico destes pacientes.
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Abstract

Objective: Analyze clinical, biochemical, anthropometric and nutritional
characteristics of patients with hyperferritinemia and identify the relationship
with iron overload associated with Hereditary Hemochromatosis or the relation
with other factors. Methods: This study included 27 men, adults and the elderly,
with hyperferritinemia, attended in a nutrition school clinic. Were analyzed data
sociodemographic, clinical, biochemical, anthropometric and food consumption.
For evaluation of iron overload by Hereditary Hemochromatosis, were used values
of Transferrin Saturation >45%,; for the Metabolic Syndrome, were used criteria
International Diabetes Federation and for the Dietary Inflammatory Factor, the
software IF Ratings™ of Common Foods (v. 32). Results: There was a low frequency
of iron overload associated with the probable Hereditary Hemochromatosis
(11,11%) and high frequencies of sedentary lifestyle (44,44%), alcoholism (70,37%),
overweight/obesity (8148%), risk of cardiovascular disease (96,30%) Metabolic
Syndrome (40,74%), altered erythrocyte sedimentation rate (4815%) and
biochemical alterations. It was observed a strongly inflammatory diet, excessive
in energy, lipids and saturated and polyunsaturated fatty acids, and insufficient
in fibers, vitamins and minerals antioxidant and iron bioavailable for absorption,
the latter being inversely correlated with serum ferritin (r =-0.540). Conclusion: This
study revealed a low frequency of hyperferritinemia associated with probable
Hereditary Hemochromatosis and a high association with metabolic factors.
Highlights the importance of to carry out larger studies that perform the
confirmation Hereditary Hemochromatosis by means of a genetic test and
Dysmetabolic Syndrome of Iron Overload by means of liver biopsy, as well as of
intervention studies, aiming to improve the dietary habits and metabolic profile
of these patients.

Keywords: Ferritins. Iron Overload. Hemochromatosis. Obesity.

INTRODUCAO

A hiperferritinemia é frequentemente observada na pratica clinica e, na maioria dos
casos, seu diagndstico acaba sendo correlacionado com a Hemocromatose
Hereditaria (HH), a qual é uma doenga genética, caracterizada pelo aumento da
absorc¢do intestinal e acimulo progressivo do ferro em diferentes 6rgdos do

organismo.

No entanto, estudos indicam que a hiperferritinemia nido esta mais relacionada
somente a HH, mas também a outros fatores, como processos inflamatorios e
alteracOes metabdlicas, sendo necessaria a realizacdo de estudos e investigagdes

mais precisas para elucida-los>.

Em vista disso, a hiperferritinemia associada a Sindrome Metabdlica (SM) e a
Doenga hepatica gordurosa ndo alcodlica (NAFLD) vem sendo estudada e descrita

como Sindrome Dismetabdlica de Sobrecarga de Ferro (DIOS). Estudos sugerem que
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a DIOS pode alterar o mecanismo de transporte do ferro e provocar um leve acimulo
de ferro no figado, mantendo os valores de ferro sérico e de Saturagdo de
Transferrina (ST) normais, diferente da HH, na qual o acimulo de ferro é maior e a

ST apresenta valores superiores a 45%?3.

Além da DIOS, também tém sido descrita na literatura, a Hiperferritinemia
Dismetabdlica (HFD) que difere da primeira condic¢do, por ndo haver depodsito de
ferro, mas que estaria relacionada a resisténcia a insulina, e suas alteracoes

metabdlicas, por outro mecanismo*.

Desta forma, a ST no soro é um teste rapido e fidedigno para a avalia¢do da
sobrecarga de ferro por HH, sendo o parametro laboratorial mais importante e
precoce para esse diagnostico. Por outro lado, a analise de caracteristicas clinicas,
bioquimicas, estado nutricional e consumo alimentar pode auxiliar na identificacdo
de processos inflamatorios e alteracées metabolicas e nutricionais que podem estar

relacionadas a esta alteragdo>®.

Diante do exposto, este estudo teve como objetivo analisar as caracteristicas
clinicas, bioquimicas, antropométricas e nutricionais de pacientes com
hiperferritinemia, a fim de identificar a relagdao com sobrecarga de ferro associada a

HH ou a relagdo com outros fatores.

MATERIAIS E METODOS

O presente estudo possuiu carater transversal com coleta de dados retrospectivos e
foi realizado em uma clinica-escola de nutri¢do, localizada em um municipio de
pequeno porte do Sudoeste do Parana, que oferece atendimento nutricional gratuito.
Foram selecionados todos os individuos atendidos no ano de 2016 que apresentaram

hiperferritinemia (ferritina sérica > 300ng/mL para homens).

A amostra consistiu de 27 pacientes do género masculino, com idade entre 29 e 75
anos. Foram coletados, em um mesmo momento a partir dos prontuarios de
atendimento dos pacientes, dados sociodemograficos, clinicos, bioquimicos,

antropomeétricos e do consumo alimentar.

Para avaliacdo bioquimica foram utilizados os valores de % de ST, ferro sérico,
Proteina C-Reativa (PCR), Velocidade de Hemossedimentacao (VHS), glicose de
jejum, Transaminase Glutamica Oxalacética (TGO), Transaminase Glutamica

Pirtivica (TGP)5 colesterol total, HDL-colesterol, LDL-colesterol e triglicerideos’.
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Para associag¢ao da hiperferritinemia relacionada a sobrecarga de ferro por provavel
HH foram utilizados os valores de ST superiores a 45%*#. A SM foi identificada a partir
dos critérios para diagnoéstico estabelecidos pela International Diabetes Federation
(IDF)8.

A avalia¢do do estado nutricional foi realizada através dos dados de peso (Kg) e
estatura (m) para calculo do Indice de Massa Corporal (IMC), sendo classificado de
acordo com os pontos de corte da Organizacdo Mundial da Satide® para homens
adultos com idade de 20 a 59 anos e segundo a classificacdo de Lipchitz® para
homens idosos com idade igual ou maior a 60 anos. Também avaliou-se o risco de
Doenca Cardiovascular (DCV) através dos indicadores de Circunferéncia da Cintura

(CC) (294 cm)" e Relacao Cintura-Estatura (RCE) (20,50)".

A avaliacdo do consumo alimentar foi realizada através da avaliacdo de um Diario
Alimentar de 3 dias (DA), sendo 3 dias ndo consecutivos e 1 dia obrigatoriamente
referente ao final de semana®. Os dados coletados em medidas caseiras foram
convertidos em gramas (g) ou mililitros (ml) com o auxilio da Tabela de Medidas
Referidas para os alimentos Consumidos no Brasil'4. Foram avaliadas a ingestdo de
energia, macronutrientes, fibras, vitaminas e minerais antioxidantes (vitamina C, E
e A, selénio, manganés, cobre e zinco) e ferro utilizando a Tabela Brasileira de
Composicao de Alimentos® e a Tabela de Composi¢cdao Nutricional dos Alimentos

Consumidos no Brasil®.

A adequacgdo do consumo alimentar de energia (Kcal) foi realizada conforme
recomendacdao para perda de peso, de 20 Kcal/Kg de peso quando paciente
apresentava sobrepeso/obesidade, e para manutenc¢dao do peso, de 25 Kcal/Kg de
peso quando paciente apresentava-se eutrofico?. Para adequacdo do consumo de
macronutrientes e fibras foram utilizadas as recomendacdes da Diretriz da
Sociedade Brasileira de Cardiologia’, considerando a presenc¢a de comorbidades. Ja a
adequacdao do consumo de vitaminas e minerais foi realizada conforme as

recomendagdes das DRIs, de acordo com as respectivas faixas etarias'®.

Abiodisponibilidade do ferro ingerido foi calculada através do método de Monsen et
al.?° que leva em consideracao o estoque corporal de ferro, a ingestdo de ferro total,
ferro heme, ferro nao heme, vitamina C e a quantidade de carne por refeicao. A partir
do célculo da biodisponibilidade de cada refeicdo foi calculado o percentual de
absorcdo do ferro ingerido no dia, de cada paciente estudado, e as dietas foram

classificadas em baixa, média ou alta biodisponibilidade>.
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Ainda, avaliou-se o Fator Inflamatorio Dietético (FID) através do software IF
Ratings™?2?) o qual classifica os alimentos em anti-inflamatérios, com valores de
FID positivos, e inflamatérios, com valores de FID negativos. Para realizacdo do
calculo, as medidas caseiras obtidas pelo DA foram transformadas em gramas e
calculou-se o FID correspondente a quantidade em gramas de cada alimento
consumido. A média do FID obtida nos trés dias avaliados foi classificada em:
Fortemente anti-inflamatoria (200 ou superior); Moderadamente anti-
inflamatoéria (101 a 200); Ligeiramente anti-inflamatoria (0 a 100); Ligeiramente
inflamatoria (-1 a -100); Moderadamente inflamatodria (-101 a -200) e Fortemente

inflamatoria (-201 ou inferior)3.

A avaliagdo do consumo de bebidas alcodlicas foi realizada com base nas
informacoes relatadas pelos pacientes, sendo registrado o consumo aproximado em
mililitros dos diferentes tipos de bebidas alcodlicas ingeridas nos diferentes dias da
semana. Para o calculo da quantidade de etanol, considerou-se o percentual de
etanol da cerveja de 6%, do vinho de 12% e dos destilados de 40%, para a
transformacdo do etanol em gramas foram multiplicados os mililitros pelo
coeficiente de densidade do etanol de 0,8. A adequacao do consumo de etanol foi
realizada utilizando a recomendacdo de no maximo 30g de etanol por dia, de

preferéncia nao habitualmente?.

A analise estatistica foi realizada através de estatistica descritiva, com médias e
desvio padrdo para variaveis continuas e frequéncia relativa e absoluta para variaveis
categoricas. Para a avaliacdo da associagdo entre variaveis utilizou-se o Coeficiente
de Correlacdo de Spearman. Todas as analises estatisticas foram realizadas no
programa Statistical Program for Social Sciences (SPSS), versdo 19.0, sendo

considerado nivel de significancia de 5% (p<0,05).

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da

Universidade Federal da Fronteira Sul — UFFS com aprovagao sob o CAAE N°

41154,814.7.0000.5564.

RESULTADOS

Do total de participantes avaliados, 74,07% eram adultos e 25,93% eram idosos.
Com relacdo as caracteristicas clinicas e antropométricas dos participantes do
estudo, a maioria ndo apresentava histérico familiar de hiperferritinemia e quase

metade ja havia realizado flebotomia apds orientacdo médica. Observou-se elevada
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frequéncia de sedentarismo e de doencas e sintomas associados, com destaque para

o grupo de doengas metabdlicas e alteragdes hepaticas (tabela 1).

Notou-se que 7,41% dos pacientes avaliados faziam uso de tabaco e verificou-se
elevada frequéncia de consumo de bebidas alcodlicas acima do recomendado de 30g

de etanol por dia (70,37%) (tabela 1).

Quanto as caracteristicas antropométricas dos pacientes, verificou-se elevada
frequéncia de sobrepeso e obesidade (81,48%) e de risco de DCV quando avaliado os
indicadores de CC e RCE. Ainda, observou-se que 40,74% dos pacientes

apresentaram SM (tabela 1).

Tabela1- Caracteristicas clinicas e antropométricas dos pacientes com hiperferritinemia de
uma clinica-escola de nutricdo do Sudoeste do Parana (2016).

Caracteristicas n %
Histérico familiar de hiperferritinemia

Sim 3 nn
Nao 24 88,89
Realizagao de flebotomia

Sim 14 43,75
Nao 18 56,25
Doengas ou sintomas associados

Cardiovasculares 10 10,31
Metabdlicas 39 40,20
Gastrointestinais 6 6,19
Osteomusculares 13 13,40
Alteragdes Hepaticas 21 21,65
Qutras 8 8,25
Nivel de atividade fisica

Sedentario 12 44 44
Pouco ativo 7 25,93
Ativo 8 29,63
Tabagismo

Sim 2 7,41
Nao 25 92,59
Consumo de etanol

Nao 5 18,52
Adequado 3 nn
Acima 19 70,37
Estado Nutricional - IMC (Kg/m2)

Eutrofia 5 18,52
Sobrepeso/ Excesso de Peso! 13 48,15
Obesidade 9 33,33
Circunferéncia da Cintura (cm)

Risco 20 74,07
Sem risco 7 25,93
Relagdo Cintura-Estatura

Risco 26 96,30
Sem risco 1 3,70
Sindrome Metabélica - IDF

Sim m 40,74
Nao 16 59,26

Nota: 'Classificacdo para idosos.
n: Nimero absoluto; IMC: indice de Massa Corporal.

A média de ferritina sérica encontrada foi de 682,01 ng/mL, e analisando os valores

de % de ST e ferro sérico, observou-se que apenas 11,11% e 3,70%, respectivamente,
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apresentaram valores elevados nestes parametros. Por outro lado, quase metade dos
pacientes apresentaram VHS elevada, o que esta possivelmente relacionado a
processos inflamatorios. Ainda, foi possivel observar elevadas frequéncias de
alteracdes nos valores de colesterol total, HDL, LDL, triglicerideos, glicemia de
jejum, TGO e TGP (Tabela 2).

Tabela 2 - Caracteristicas bioguimicas dos pacientes com hiperferritinemia de uma clinica-escola de nutricdo do
Sudoeste do Parana (2016).

Caracteristicas Média £ DP A:?;:()o Adﬁq(;;\do EI:‘;;:)’O
ST (%) 36,17 £ 821 0 24 (88,89) 3(11,1)
Ferro Sérico (mcg/dL) 116,37 + 26,12 0 26 (96,30) 1(3,70)
PCR a 0 23 (85,19) 4 (14,81)
VHS a 0 14 (51,85) 13 (48,15)
Colesterol total(mg/dL) 205,81+ 5354 0 12 (44,44) 15 (55,56)
HDL-col (mg/dL) 40,45 + 8,00 17 (62,96) 10 (37,04) 0
LDL-col (mg/dL)? 122,25 * 44,18 0 16 (59,26) 8 (29,63)
Triglicerideos (mg/dL) 224,95 + 161,74 0 10 (37,04) 17 (62,96)
Glicose jejum (mg/dL) 106,18 + 40,82 1(3,70) 20 (74,07) 6 (22,22)
TGO (U/L) 52,95 * 50,26 0 13 (48,15) 14 (51,85)
TGP (U/L) 65,43 + 60,30 0 11 (40,74) 16 (59,26)

Nota: 'A avaliagdo da PCR e VHS foi realizada com resultado negativo quando adequado e positivo
guando elevado, ndo apresentando média e DP; 2N&o foi possivel calcular os valores de LDL-colesterol
(mg/dL) de 3 pacientes (11,11%) devido aos valores de triglicerideos estarem superiores a 400 mg/dL
(Sociedade Brasileira de Cardiologia, 2017).

DP: Desvio-Padrao; n: NUmero absoluto; ST: Saturacdo de Transferrina; PCR: Proteina C-Reativa; VHS:
Velocidade de Hemossedimentagao; TGO: Transaminase Glutamica Oxalacética; TGP: Transaminase
Glutdmica Pirdvica.

A avaliacdo do consumo alimentar dos pacientes demonstrou elevada frequéncia de
consumo excessivo de energia, lipidios, acidos graxos saturados e poliinsaturados,
e consumo insuficiente de fibras, vitamina C, vitamina E, vitamina A, manganés,
cobre e zinco. Em relacao ao consumo de ferro da dieta, verificou-se que todos
apresentaram consumo adequado, no entanto, as dietas apresentaram baixa
biodisponibilidade de ferro, sendo que nenhum paciente apresentou dieta com alta
biodisponibilidade (Figura 1). Por outro lado, avaliando o FID, todos os pacientes
apresentaram dieta fortemente inflamatéria, sendo o indice médio encontrado de -

825,43 + 315,45 (dados nao apresentados em tabela).
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Figura 1 - Classificacdo da biodisponibilidade de ferro das dietas dos
pacientes com hiperferritinemia de uma clinica-escola de nutricdo do
Sudoeste do Parana (2016).
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Tabela 3 - Caracteristicas do consumo alimentar dos pacientes com hiperferritinemia de uma clinica-escola de

nutricdo do Sudoeste do Parana (2016).

Consumo Consumo Consumo

Caracteristicas Média * DP Insuficiente Adequado Excessivo
n (%) n (%) n (%)

Energia (Kcal) 2253,00 + 472,49 4 (14,81) 5(18,52) 18 (66,67)
Carboidratos (%) 51,79 + 7,64 6 (22,22) 21(77,78) 0
Proteinas (%) 16,44 + 2,46 0 26 (96,30) 1(3,70)
Lipidios (%) 3176  +8,87 3(11,1) 12 (44,44) 12 (44,44)
AGS (%) 9,54 + 336 0 8 (29,63) 19 (70,37)
AGM (%) 8,69 + 314 0 27 (100) 0
AGP (%) 8,16 + 3,36 0 19 (70,37) 8 (29,63)
Fibras (9) 23,79 +716 15 (55,56) 12 (44,44) 0
Vitamina C (mg) 9495 + 64,75 12 (44,44) 15 (55,56) 0
Vitamina E (mag) 7,37 + 8,03 22 (81,48) 5 (18,52) 0
Vitamina A (ug) 255,94 + 175,77 25 (92,59) 2 (7,41) 0
Selénio (ug) M,91 + 34,77 0 27 (100) 0
Manganés (mg) 2,81+1,61 15 (55,56) 12 (44,44) 0
Cobre (mag) 1,46 + 0,76 5 (18,52) 22 (81,48) 0
Zinco (mg) 1,43 + 4,03 7 (25,93) 20 (74,07) 0
Ferro (mg) 1,44 + 2,61 0 27 (100) 0

DP: Desvio-Padrao; n: NUmero absoluto; AGS: Acidos Graxos Saturados; AGM: Acidos Graxos Monoinsaturados; AGP:

Acidos Graxos Poliinsaturados.

O FID foi obtido por meio de uma ferramenta desenvolvida por Reinagel*, que é o

Inflammation Factor Rating System (IF Rating™ System). Essa ferramenta avalia 2400

alimentos em relagdo a 20 componentes, sendo considerados anti-inflamatorios:

vitaminas A, C, E, B6, B12, K e folato, selénio, zinco, fitonutrientes, gorduras

monoinsaturadas, acido eicosapentaendico (EPA), acido docosahexaendico (DHA) e

acido gama-linolénico (GLA), e sendo considerados inflamatorios: carga glicémica,

gorduras trans, gordura saturada, acido araquidonico (ARA), e a relagao dos acidos
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graxos 6mega 6/0mega 3. Esta ferramenta esta disponivel para utilizagdo através de

um aplicativo pago, o IF Tracker?2.

Na Tabela 4 pode-se observar os resultados da avaliacao da Correlagao de Spearman,
a qual mostrou correlacdo negativa moderada entre ferritina sérica e ferro
biodisponivel para absorgdo (r=-0,540), entre ferro sérico e IMC (r=-0,438) e ferro
sérico e CC (r=-0,433) e correlagdao negativa fraca entre ferro sérico e RCE (r=-
0,394). Ainda, foi possivel observar correlacdo negativa fraca entre % de ST e CC (r=-
0,384) e correlagdo negativa moderada entre % de ST e triglicerideos (r=-0,445) e
entre % de ST e TGP (r=-0,417). Para todas as correlacées foi considerado nivel de

significancia de 5% (p<0,05).

Tabela 4 - Correlacdo das varidveis antropométricas, dietéticas e bioquimicas com ferritina sérica, ferro sérico e
saturacao de transferrina dos pacientes com hiperferritinemia de uma clinica-escola de nutricdo do Sudoeste do
Parana (2016).

Variaveis

Ferritina sérica
(ng/mL)
Correlacdo (p)

Ferro sérico
(mcg/mL)
Correlacgao (p)

ST
(%)
Correlagéo (p)

Antropométricas

IMC (Kg/m?2) -0,136 (0,500) -0,438 (0,022) -0,368 (0,059)
CC (cm) -0,025 (0,901) -0,433 (0,024) -0,384 (0,048)
RCE -0,046 (0,818) -0,394 (0,042) -0,372 (0,056)
Dietéticas

Consumo de ferro (mg) 0,027 (0,892) -0,044 (0,828) 0,060 (0,768)
Ferro biodisponivel para absor¢do (mg)? -0,540 (0,004) 0,064 (0,750) 0,159 (0,428)
FID 0,192 (0,337) 0,022 (0,912) 0,120 (0,550)
Bioquimicas

Triglicerideos (mg/dL) -0,072 (0,720) -0,330 (0,093) -0,445 (0,020)
Glicose jejum (mg/dL) 0,075 (0,708) -0,259 (0,193) -0,224 (0,262)
Colesterol total (mg/dL) -0,162 (0,418) 0,047 (0,815) -0,085 (0,674)
TGP (U/L) 0,008 (0,969) -0,166 (0,409) -0,417 (0,031)

Nota: 'A correlacdo foi realizada através do teste de Correlagdo de Spearman. Valor de p < 0,05 foi considerado
significativo; 2Estimativa com base na biodisponibilidade de ferro da dieta.

ST: Saturac&o de Transferrina; IMC: Indice de Massa Corporal; CC: Circunferéncia da Cintura; RCE: Relacio Cintura-
Estatura; IID; indice Inflamatario Dietético; TGP: Transaminase Glutamica Pirdvica.

DISCUSSAO

O perfil de idade e ferritina sérica dos pacientes avaliados foi semelhante ao
encontrado em estudo realizado por Biasoli et al.! que avaliou uma amostragem de
5306 individuos e também observou maior prevaléncia de hiperferritinemia no

género masculino, entre 20 e 60 anos, com média de ferritina de 616,17 ng/mL.

A frequéncia de hiperferritinemia possivelmente associada a HH foi baixa (11,11%),
estando de acordo com estudos que descrevem que apenas 10% dos casos de
hiperferritinemia sao devido a este fator2. O valor de ST acima de 45% é o parametro

laboratorial mais importante e precoce para o diagnostico de sobrecarga de ferro por
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HH. No entanto, é necessaria a realizagdao da pesquisa das mutagdes do gene HFE
(C282Y, H63D e S65C) para a confirmacdo desse diagnostico®’, sendo essa uma

limitacao do presente estudo.

Sabe-se que a ferritina sérica pode estar elevada sem nenhuma relacdo com a
sobrecarga de ferro, sendo observado nestes casos valores de ST normais?. Estudos
indicam que isso ocorre em 90% dos casos de hiperferritinemia, os quais estao
relacionados a outros fatores, como doengas cronicas, processos inflamatorios,
diabetes, doencas hepaticas, obesidade, etilismo e SM>2> fatores estes observados

com elevada frequéncia neste estudo.

As frequéncias de SM observadas nos pacientes avaliados estdo de acordo com
estudos que indicam que a SM esta fortemente associada com a hiperferritinemia,
como demonstrado por Rauber?®, que analisando 94 pacientes com SM, observaram
que 27,7% apresentavam hiperferritinemia. No entanto, a associacao entre
hiperferritinemia, SM e a NAFLD vem sendo descrita mais recentemente como DIOS
ou HFD. Estudos indicam que SM, esteatose, resisténcia a insulina e predisposi¢ao
genética podem alterar o mecanismo de transporte do ferro e gerar sobrecarga
hepatica de ferro, necessitando de maiores estudos para esclarecer essa alteragao.
Desta forma, nos casos de DIOS, os valores de ferro sérico e de ST permanecem
normais ou suavemente elevados e o figado pode apresentar um leve acimulo de
ferro, diferente da HH onde o acimulo é maior3. Nestes casos, a confirmac¢do do
diagnoéstico do acimulo de ferro pode ser realizada por meio de bidpsia hepatica®,

sendo essa outra limitacdo do presente estudo, no qual nao foi realizada.

Observou-se correlacdo inversa moderada e fraca entre ferro sérico e IMC (r=-
0,438), CC (r=-0,433) e RCE (r=-0,394), enquanto a % de ST foi inversamente
correlacionada com a CC (r=-0,384), triglicerideos (r=-0,445) e TGP (r=-0,417).
Estes dados indicam que o aumento da ST ndo se relacionou com alteragoes
metabolicas no que diz respeito ao acimulo central de gordura, hipertrigliceridemia
e alteracdo hepatica, indicando que a sobrecarga de ferro associada a HH parece ndo

ser frequente em pacientes com altera¢oes associadas a SM e DIOS.

Embora pesquisas apontem os beneficios da reducado do ferro através de flebotomia,
a orientacao desta conduta deve ser realizada com cautela de maneira
individualizada, apenas para pacientes com confirmacao de sobrecarga de ferro por
HH ou DIOS. No entanto, é comum na pratica clinica a realizacao deste procedimento

sem essa confirmac¢do, como foi observada a elevada frequéncia neste estudo. Da
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mesma forma, a orienta¢do para restricdao de alimentos fontes de ferro, insercdo de
alimentos inibidores da absor¢do do ferro e administracdo de medicamentos
quelantes deve ser realizada apenas para este mesmo grupo?’, visto que estas podem
causar restricoes alimentares importantes, como observado neste estudo, que a
maioria dos pacientes apresentaram dieta com baixa biodisponibilidade de ferro,
sendo que o ferro biodisponivel para absorgao foi inversamente correlacionado com

os valores de ferritina sérica dos pacientes (r=-0,540).

Estudo realizado por Leite; Rocha; Brandao-Neto?®, através da analise de 180 artigos,
fortaleceu a proposicdo da obesidade enquanto doenca inflamatodria, através do
aumento de adipocinas pro-inflamatoérias no tecido adiposo, como o TNF-q, IL-6,
PCR, MCP-1, leptina e resistina, assim como, fortaleceu a associacdao da inflamacao
com o surgimento ou agravamento das comorbidades da obesidade, em especial
diabetes tipo 2 e doencas cardiovasculares. Nesse sentido, sabe-se do papel da
ferritina como mediador pré-inflamatorio, a qual desempenha papel na indugao da
expressdo de moléculas inflamatodrias, com destaque para a L-ferritina que pode
apresentar efeito estimulador sobre a proliferacdao celular, independente da

disponibilidade de ferro?®.

Neste estudo, observou-se baixa prevaléncia de indicios de processos inflamatodrios
quando avaliado os valores de PCR, a qual é classificada como uma das principais
proteinas de fase aguda de processos inflamatérios. No entanto, quase metade dos
pacientes apresentaram indicios de processos inflamatérios quando avaliado os
valores de VHS, a qual também tem sido utilizada como um marcador da resposta
inflamatodria, por encontrar-se elevada em condicoes de elevacdo de proteinas

inflamatoérias de fase aguda de peso molecular elevado®.

Indmeras evidéncias indicam que os habitos alimentares desempenham papel
central na regulagdo da inflamacdo crénica, sendo que pacientes portadores de
Doencas Cronicas Nao Transmissiveis (DCNT) apresentam relacdo entre a
inflamacao e o padrdo alimentar. Dentre os fatores envolvidos, destaca-se a ingestao
excessiva de calorias e macronutrientes, os quais possuem potencial para causar
estresse oxidativo, estimulando os marcadores de inflamac¢do. Ainda, estudos
demonstram que o desequilibrio entre as quantidades de gordura, peso corporal,
lipoproteinas e lipidios em pacientes com obesidade aumentam a suscetibilidade do
organismo a lesoes oxidativas, também influenciando na ocorréncia de processos

inflamatarios. Por outro lado, habitos alimentares compostos de alimentos ricos em
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componentes bioativos estdo inteiramente relacionados com o controle e/ou a
prevencdo de miultiplas inflamagdes. As vitaminas e minerais antioxidantes
possuem papel decisivo na modulagao do processo inflamatario, pois sdo capazes de
sequestrar radicais livres, reduzindo ou impedindo os danos causados por essas

moléculas, como a oxidacdo e inflamacdo de diversas células e tecidos®.

No entanto, através da analise do FID observou-se que todos os pacientes
apresentaram dieta fortemente inflamatoria (-825,43 + 315,45), resultado este que
parece refletir as inadequacdes observadas na analise do consumo alimentar de
macronutrientes, fibras, vitaminas e minerais antioxidantes. Estes dados estao de
acordo com estudo realizado por Pimentel; Santos; Neto3° que analisando a dieta de
74 pacientes nefropatas, com presenca de comorbidades como as observadas neste
estudo, encontraram elevadas frequéncias de inadequacdo no consumo de
macronutrientes, fibras, vitaminas e minerais antioxidantes, assim como, 44,4%

apresentaram dieta fortemente inflamatoria e 19,4% dieta inflamatoria.

Costa dos Santos et al.3! verificaram em estudo realizado com 296 homens adultos
residentes em Fortaleza-CE, que o FID mostrou-se diretamente relacionado a
obesidade, avaliada por meio do IMC, CC, RCE, Razao Cintura/Quadril e porcentagem

de gordura corporal.

Estudo realizado por Ruiz-Canela, Bes-Rastrollo, Martinez-Gonzalez3?, analisando
varios estudos que investigaram a associa¢do entre o potencial inflamatoério da dieta
com fatores de risco cardiometabolicos e doencas cardiovasculares, demonstrou o
papel da inflamag¢do como um mecanismo envolvido no processo fisiopatologico de
muitas doengas cronicas, sendo que, varios estudos demonstraram
consistentemente uma associacdo direta entre dieta pro-inflamatoéria e maior risco
de DCV, SM e mortalidade geral.

CONCLUSAO

Os resultados do presente estudo sugerem para a amostra avaliada, baixa relacao de
hiperferritinemia com sobrecarga de ferro associada a provavel HH e elevada
associacdo de outros fatores a hiperferritinemia, como alteragdes metabdlicas e
nutricionais, risco de doenca cardiovascular, processos inflamatorios, elevado
consumo de bebidas alcodlicas e dieta fortemente inflamatoéria, com baixo consumo

de vitaminas e minerais antioxidantes.
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Desta forma, destaca-se aimportancia da realizacao de estudos com grupos maiores
e que realizem a confirmagdo destes diagnodsticos, para melhor avaliar os fatores
envolvidos na hiperferritinemia. Ainda, destaca-se a importancia da realizacao de
estudos de intervencdo, que visem a adequacdo dos habitos alimentares destes
pacientes, através de orientacdo para o consumo de alimentos anti-inflamatérios e
vitaminas e minerais antioxidantes, com o intuito de reduzir o efeito inflamatorio

da dieta e obter melhorias no estado nutricional e perfil metabdlico destes pacientes.
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