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Resumo: A inflamacdo desempenha um papel central na patogénese das doengas cardiovasculares
(DCVs), com destaque para as citocinas pro-inflamatorias IL-6 e IL-1B, que exercem influéncia
direta na progressao da aterosclerose, disfuncdo endotelial e desfechos cardiovasculares adversos.
Este artigo revisa as correlagdes entre a ferritina, um marcador inflamatorio e metabdlico, e as
citocinas IL-6 e IL-1f, enfatizando sua relevancia em estados inflamatorios cronicos e sua associacao
com a disfun¢do cardiovascular. A ferritina, frequentemente elevada em resposta a atividade de
IL-6 e IL-1B, reflete tanto uma tentativa do organismo de mitigar os danos oxidativos quanto um
marcador de agravamento inflamatorio. Estudos recentes, incluindo ensaios clinicos com agentes
anti-inflamatorios como o canacinumabe, a colchicina e o tocilizumabe, sugerem que o bloqueio
direcionado dessas vias inflamatorias pode melhorar significativamente os desfechos cardiovasculares.
Por fim, o artigo destaca a necessidade de estratégias terapé€uticas personalizadas, que considerem os
perfis inflamatorios e biomarcadores dos pacientes, para otimizar intervengdes clinicas e promover a

melhoria dos prognosticos em DCVs.
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Abstract: Inflammation plays a central role in the pathogenesis of cardiovascular diseases (CVDs),
with the pro-inflammatory cytokines IL-6 and IL-1B exerting direct influence on atherosclerosis
progression, endothelial dysfunction, and adverse cardiovascular outcomes. This article reviews the
correlations between ferritin, an inflammatory and metabolic biomarker, and the cytokines IL-6
and IL-1B, emphasizing their relevance in chronic inflammatory states and their association with
cardiovascular dysfunction. Ferritin, often elevated in response to IL-6 and IL-1f activity, reflects
both an attempt by the organism to mitigate oxidative damage and a marker of inflammatory
aggravation. Recent studies, including clinical trials with anti-inflammatory agents such as
canakinumab, colchicine, and tocilizumab, suggest that targeted inhibition of these inflammatory
pathways can significantly improve cardiovascular outcomes. Finally, this review highlights the need
for personalized therapeutic strategies, considering patients’ inflammatory profiles and biomarkers,

to optimize clinical interventions and improve prognosis in CVDs.
Keywords: Ferritin; IL-6; IL-1B; inflammation; cardiovascular diseases; biomarkers; atherosclerosis.
Introducao

A ferritina, uma proteina essencial para o metabolismo do ferro, desempenha a funcdo de
armazenamento intracelular deste mineral, sendo capaz de protegé-lo em sua estrutura proteica. Apos
a redugdo do ferro férrico (Fe*") para ferro ferroso (Fe*") pela acdo do citocromo B duodenal, o ferro
pode ser absorvido pelos enterocitos, possibilitando seu transito e armazenamento celular (Kowdley

et al., 2020).
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Figura 1: Metabolismo celular do ferro - ( A ) O ferro da dieta ¢ absorvido pelos enterocitos. ( B )
Os macrofagos participam do processo de reciclagem do ferro dos eritrocitos. ( C ) Os hepatdceitos
atuam como o principal local celular para armazenamento de ferro. Abreviagdes: CD163—Cluster
de diferenciacdo 163, receptor de hemoglobina-haptoglobina; CD91—Cluster de diferenciacao 91,
também conhecido como Proteina 1 relacionada ao receptor de lipoproteina de baixa densidade
(LRP1) ou receptor de a2-macroglobulina; CP—Ceruloplasmina; Dcytb—Citocromo B duodenal;
DMTI1—Transportador de metal divalente 1; FPN—Ferroportina; FT—Ferritina; Hb—Hemoglobina;
HCP1—Proteina transportadora de heme 1; HEPH—Hefestina; HMOX—Heme oxigenase; HP—
Haptoglobina; HPX—Hemopexina; PCBP1—Proteina de ligagdo a poli(RC) 1; Tf—Transferrina;

TfR—Receptor de transferrina
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A ferritina apresenta-se em duas formas distintas: quando esta desprovida de ferro, ¢
denominada apoferritina, com peso molecular em torno de 440 kilodaltons; ja na presenc¢a do ferro,
sua estrutura se modifica, formando a holoferritina, que pode atingir até 900 kilodaltons (Carrillo et
al., 2015).

Do ponto de vista estrutural, a ferritina ¢ composta por 24 mondmeros distribuidos
em subunidades leves (L) e pesadas (H), cuja distribuicdo ¢ dependente do tecido em questdo. A
subunidade L predomina em 6rgios como figado, bago e medula 6ssea, enquanto a subunidade H se
manifesta mais intensamente no cora¢ao (Mahroun et al., 2022).

Sua principal fung¢ao biologica consiste em armazenar o ferro de forma nao toxica, evitando
sua participa¢do em reacgdes de Fenton, nas quais interagdes com o peroxido de hidrogénio poderiam
gerar radicais livres hidroxila. Tal mecanismo ¢ explorado por neutréfilos e macrdfagos como parte
da resposta imune inata, na tentativa de eliminar microorganismos fagocitados (Slaats et al., 2016).
Paralelamente, a ferritina ¢ fundamental para o equilibrio dos niveis fisiologicos de ferro, sendo um
marcador sensivel tanto para a identificagdo de deficiéncia deste mineral quanto para a avaliacio
de estados de sobrecarga, nos quais o ferro tende a ser depositado nos macrofagos na forma de
hemosiderina (Ruscitti et al., 2022).

O metabolismo do ferro ¢ ainda amplamente influenciado por processos inflamatorios e
infecciosos, nos quais particulas bacterianas, como o lipopolissacarideo, e citocinas pro-inflamatdrias,
a exemplo das interleucinas 1B, 6, 18 e do Fator de Necrose Tumoral (TNF), promovem a regulacao
negativa da ferroportina 1, mediada pela hepcidina. Essa interacdo hormonal reduz a liberacao de
ferro para o plasma, favorecendo seu acimulo em hepatocitos e macrofagos e aumentando a traducao
da ferritina pela proteina de resposta ao ferro (Kowdley et al., 2020; Carrillo et al., 2015; Slaats et al.,
2016).

Outras condicdes fisiologicas e hormonais, como variagcdes nos niveis de hormoénios

tireoidianos, cortisol, prostaglandinas, alteracdes em mensageiros intracelulares e estados de hipoxia,
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isquemia ou hiperoxia, também modulam os niveis de ferritina sérica, reforcando a complexidade de
sua regulagdo em diferentes estados metabdlicos e patoldgicos.

A subunidade H da ferritina possui um papel imunomodulador, sendo responséavel por
reduzir a captagao de ferro pela transferrina, um elemento essencial para a proliferagdo e diferenciacao
celular. Essa acdo reflete-se na inibicdo de processos como a blastogé€nese, a mielopoiese e a ativagao
de linfécitos T (Carrillo et al., 2015; Slaats et al., 2016).

A ferritina, além de seu papel classico no metabolismo do ferro, também esta envolvida
na imunidade inata e adaptativa, agindo como uma proteina de fase aguda positiva. Sua expressao
hepatica aumenta em resposta a estimulos como lesdes teciduais, traumas, infec¢des, doengas
autoimunes e neoplasias (Mahroun et al., 2022; Gonzalez et al., 2010; Urquizo et al., 2019).

Durante a resposta inflamatoria aguda, os niveis plasmaticos de ferritina apresentam um
pico nas primeiras 24 a 48 horas, predominantemente na forma de mondémeros da subunidade H.
Este aumento visa restringir a disponibilidade de ferro para reagdes com radicais livres, modular
negativamente a sintese de anticorpos pelos linfocitos B, além de suprimir a mielopoiese e a ativagao
de linfécitos T (Urquizo et al., 2019; Carrillo et al., 2015).

No contexto molecular, a ferritina H exerce regulagdo por retroalimentagao negativa sobre o
receptor de quimiocina CXCR4, um co-fator importante na ativagdo de proteinas quinase ativadoras
de mitogénese (MAPK). Esse efeito, por sua vez, reduz a proliferagdo, diferenciacdo e migragao de
células inflamatorias, promovendo ainda a sintese e liberagao de IL-10, uma citocina com propriedades
anti-inflamatorias (Li et al., 2006; Gray et al., 2001).

Paralelamente, a ferritina também pode ativar vias inflamatorias por meio da interacdo com
proteinas TIM-2 (T-cell/Transmembrane Immunoglobulin and Mucin Domain), desencadeando a
liberagdo de mediadores inflamatorios como IL-6, 6xido nitrico sintetase induzivel e outros mediadores
regulados pela via do NF-«kB, frequentemente ativada por proteinas quinase (Carrillo et al., 2015).

O aumento dos niveis de IL-6 em situacdes de inflamacgao sistémica ¢ amplamente reconhecido

como um dos principais estimulos para a produ¢do hepatica de ferritina, sendo acompanhado pela
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regulacdo da hepcidina, uma hormoénio-chave no controle da biodisponibilidade do ferro. Esse
aumento, que ocorre em resposta a estimulos inflamatdrios, reflete uma adaptacao fisiologica para
limitar a disponibilidade extracelular de ferro, evitando sua participagdo em processos oxidativos
(Volp, 2008), onde, a presencga simultanea de niveis elevados de IL-1p intensifica esse fenomeno, dado
seu papel na amplificacdo de respostas inflamatodrias locais, particularmente no endotélio vascular,
onde contribui para a ativagdo de células endoteliais e a expressdo de mediadores pro-inflamatorios
(Urquizo et al., 2019).

Quando considerada no contexto das doengas cardiovasculares, a correlagao entre ferritina,
IL-6 e IL-1B levanta importantes questdes sobre os mecanismos que relacionam a inflamagao
sistémica a disfuncdo endotelial e ao desenvolvimento de alteragdes estruturais na parede vascular.
Niveis elevados de ferritina, frequentemente observados em estados inflamatorios cronicos, podem ser
interpretados como reflexo de uma resposta imunometabodlica que visa mitigar os danos provocados
pelo estresse oxidativo, a0 mesmo tempo em que participam de circuitos de retroalimentagao positiva
que intensificam a ativacdo de mediadores inflamatorios, como a propria IL-6 (Katkenov, et al, 2024).

Ademais, a interagdo entre essas citocinas e a ferritina sugere uma via pela qual o metabolismo
do ferro, frequentemente alterado em condig¢des inflamatorias, pode influenciar de forma indireta
processos cruciais para a homeostase cardiovascular. Por exemplo, alteragdes na biodisponibilidade
de ferro podem interferir no metabolismo lipidico e na funcionalidade endotelial, enquanto o estado
pro-inflamatério associado a IL-6 e IL-1B pode predispor a formagdo de lesdes vasculares (Justi, et
al., 2019).

Dessa forma, a correlagdo entre ferritina, IL-6 e IL-1B destaca a intersecdo de processos
inflamatérios ¢ metabolicos no contexto cardiovascular, apontando para a necessidade de
investigacdes mais aprofundadas que explorem o papel desses mediadores na progressao de condigdes
cardiovasculares, com vistas a compreender os mecanismos subjacentes dessa interagdo em um nivel

tanto sist€émico quanto local.
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Materiais e Métodos

Foi realizada uma revisao bibliografica sistematica utilizando as bases de dados PubMed
e Embase, com o objetivo de identificar estudos relevantes publicados entre janeiro de 2014 e
dezembro de 2024. A estratégia de busca foi estruturada com base em palavras-chave e termos
indexados no Medical Subject Headings (MeSH) relacionados a doencas cardiovasculares e
mediadores inflamatorios, incluindo “Doengas cardiovasculares”, “Interleucina-6”, “Interleucina-1p",
“Inflamac¢do” e “Biomarcadores”. A busca foi limitada a artigos publicados em inglés e submetidos a
revisdo por pares, com a inten¢do de englobar todos os estudos que investigassem os papé¢is da IL-6
e da IL-1P no contexto das doencas cardiovasculares.

Os critérios de inclusdo estabeleceram que os estudos deveriam abordar especificamente a
funcdo da IL-6 e/ou da IL-1B em doengas cardiovasculares, ter sido publicados no periodo delimitado,
incluir modelos relevantes, tanto humanos quanto animais, de patologia cardiovascular, e apresentar
resultados relacionados a desfechos clinicos, mecanismos moleculares ou intervengdes terapé€uticas
direcionadas as citocinas em questdo. Foram excluidos estudos que ndo enfocassem diretamente as
doengas cardiovasculares, bem como relatos de caso e editoriais que ndo contivessem dados originais
ou apresentassem dados insuficientes para inclusdo na anélise.

Os dados coletados foram sintetizados qualitativamente, com o propodsito de apresentar
uma analise abrangente dos papéis desempenhados pela IL-6 e pela IL-1B no contexto das doengas
cardiovasculares. Quando viavel, foi realizada uma meta-andlise para estimar os tamanhos de efeito

das citocinas sobre os desfechos clinicos avaliados.
Resultados
Djahanpour et al. (2023) realizaram uma revisao sistematica abrangendo 17 estudos e

identificaram uma forte associagdo entre os niveis elevados de IL-6 e IL-8 e a presenca de doenca
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arterial periférica (DAP). Signorelli et al. (2016) descreveram elevagdes significativas nos niveis
séricos de IL-6 (11,8 £ 1,2 ng/dL) em pacientes com DAP, evidenciando um estado inflamatorio
sistémico nesses individuos. Em pacientes com isquemia cronica de membro com risco de amputagcao
(CLTI), Gremmels et al. (2019) associaram concentragdes elevadas de IL-6 a um aumento no risco
de amputagdes, refor¢ando o papel dessa citocina como mediadora em condigdes de isquemia grave.
DePalma et al. (2021) observaram que niveis de ferritina se correlacionavam com os niveis de 1L-6
em pacientes com DAP, sugerindo uma relagdo entre o metabolismo do ferro e a inflamagao vascular.

A resposta inflamatdria associada ao manejo clinico também foi objeto de investigagao.
Sokolik et al. (2021) reportaram uma diminuicdo significativa nos niveis de IL-6, observada tanto 24
horas quanto seis meses apds a realizacao de angioplastia e colocagdo de stent, indicando a redugao do
processo inflamatorio decorrente da intervencao terapéutica (Sokolik, et al., 2021). Guo et al. (2020)
sugeriram que concentragdes elevadas de IL-6 apresentam maior poder preditivo para reestenose
intra-stent em comparacdo com a proteina C-reativa de alta sensibilidade (hs-CRP), ressaltando
seu potencial utilidade como marcador diagnostico em complicagdes pds-intervencao (Guo, et al.,
2020). Em pacientes po6s-infarto do miocardio, Tardif et al. (2019) identificaram que o tratamento com
colchicina foi eficaz na redugdo dos niveis de IL-6, indicando efeitos anti-inflamatorios terapéuticos
da medicagdo (Tardifet al, 2019).

Martinez et al. (2015) corroboraram esses achados ao demonstrar que a colchicina diminuiu
de forma significativa as concentragdes séricas de IL-6, IL-1P e IL-18 em pacientes com sindrome
coronariana aguda (SCA), reforcando o impacto positivo dessa intervencao no controle da inflamagao
(Gotsman, et al, 2014).

A IL-1B, uma citocina pro-inflamatéria reconhecidamente envolvida na progressdo da
aterosclerose e na patogénese do infarto do miocardio, também tem sido investigada como alvo
terapéutico. Martinez et al. (2015) demonstraram que a colchicina reduz de maneira substancial os
niveis de IL-1p em pacientes com SCA, evidenciando seu papel no controle do estado inflamatério

associado a doenga cardiovascular (Martinez, et al., 2015).
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De forma semelhante, Gotsman et al. (2014) descreveram uma associacdo entre niveis
elevados de IL-1 e piores desfechos em pacientes com insuficiéncia cardiaca, destacando o impacto
dessa citocina na evolu¢ao da doenga cardiaca. Ridker et al. (2017), por sua vez, forneceram evidéncias
robustas ao mostrar que o uso do canacinumabe, um inibidor da IL-1B, reduziu as concentragdes
dessa citocina e foi associado a menores taxas de eventos cardiovasculares. Esses resultados apontam
para a relevancia do bloqueio da IL-1p como estratégia para a redugdo da inflamacao e melhoria dos
desfechos clinicos em pacientes com doengas cardiovasculares (Ridker et al. 2017).

Os estudos analisados enfatizam o papel central da IL-6 e da IL-1p como mediadores
inflamatérios em doengas cardiovasculares. Em diferentes condigdes, como DAP, SCA, insuficiéncia
cardiaca e complicagdes poés-intervencao, essas citocinas ndo apenas refletem o estado inflamatorio,
mas também sdo indicativas de prognoéstico e potenciais alvos terapéuticos. A analise detalhada das
metodologias empregadas, incluindo os métodos de mensuragdo das citocinas e os desfechos clinicos
avaliados, permite consolidar a compreensao sobre os mecanismos moleculares subjacentes a essas

condigdes, além de guiar o desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas.
Discussoes

A revisdo apresentada enfatiza o papel central da IL-6 e da IL-1p na patogénese e progressao
das doencas cardiovasculares (DCVs), com niveis elevados dessas citocinas estando consistentemente
associados a desfechos clinicos adversos, como maior risco de infarto do miocardio, insuficiéncia
cardiaca e aumento da mortalidade. Esses achados nao apenas refor¢am a relevancia da inflamacgao
como mecanismo subjacente as DCVs, mas também sugerem que estratégias terapéuticas direcionadas
a essas citocinas podem contribuir para a modulagdo da inflamagao e, potencialmente, para a redugcao
de complicagdes cardiovasculares.

No contexto das DCVs, a inflamagdo desempenha um papel critico, integrando fatores

imunoldgicos e metabolicos que culminam na disfun¢ao endotelial e na progressao da aterosclerose. A
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IL-6, uma citocina multifuncional, regula a resposta imune, o processo inflamatério e a hematopoiese.
Essa molécula ¢ produzida por uma ampla variedade de células, incluindo macrdfagos, fibroblastos e
células endoteliais, em resposta a infecgdes, lesdes teciduais e estimulos inflamatdrios cronicos.

A IL-6 promove a sintese de proteinas de fase aguda, como a proteina C-reativa (CRP), um
marcador amplamente utilizado para monitorar inflamagdo sistémica. No entanto, niveis elevados
de IL-6 ndo sdo meros reflexos do estado inflamatorio, mas também desempenham papel ativo na
progressao de DCVs, contribuindo para a disfuncdo endotelial, instabilidade da placa aterosclerdtica
e desenvolvimento de eventos cardiovasculares, como infarto e insuficiéncia cardiaca.

A TL-1B, por sua vez, desempenha uma fun¢ao chave na amplificagdo da resposta inflamatoria.
Essa citocina ¢ produzida principalmente por macrofagos ativados e exerce seus efeitos promovendo
a ativagdo de células endoteliais e o recrutamento de leucocitos para o local da inflamagao. Essas
acdes contribuem diretamente para o avango do processo aterosclerotico, desde as fases iniciais
de recrutamento de mondcitos e formacao de células espumosas até os estagios avancados, com
desenvolvimento de lesdes instaveis.

No ambiente vascular, a IL-13 também ¢ capaz de aumentar a expressdo de moléculas de
adesdo, como ICAM-1 e VCAM-1, facilitando a infiltragdo de mondcitos que se diferenciam em
macrofagos e fagocitam lipoproteinas oxidadas (oxLDL), caracteristicas das placas ateroscleroticas.
Esse ciclo inflamatério perpetua a progressao da aterosclerose e, por extensao, aumenta a probabilidade
de eventos cardiovasculares graves.

Adicionalmente, a IL-6 e a IL-1B exercem efeitos sinérgicos em varios estagios do
desenvolvimento da aterosclerose. A IL-6, ao se ligar ao seu receptor (IL-6R), ativa vias de
sinalizacdo intracelular, como JAK/STAT, que promovem a expressdo de genes relacionados a
inflamacao, proliferacao celular e apoptose. Essa sinalizagdo cronica mantém um ambiente vascular
pré-inflamatério, contribuindo para a instabilidade das placas e aumento do risco de eventos
cardiovasculares. Por outro lado, a IL-1p, ativada pelo inflamossomo NLRP3 em resposta a estimulos

como cristais de colesterol, intensifica a inflamagao vascular, aumentando a produgdo de citocinas pro-
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inflamatorias, que amplificam o recrutamento de células imunoldgicas e o remodelamento vascular.

A ferritina encontra-se ¢ frequentemente elevada em resposta a inflamacao sistémica mediada
por IL-6 e IL-1B. Seu aumento reflete a tentativa do organismo de sequestrar ferro intracelular,
reduzindo a disponibilidade de ferro livre para reagdes oxidativas que poderiam intensificar o estresse
oxidativo e o dano endotelial. Estudos indicam que niveis elevados de ferritina sdo associados nao
apenas a processos inflamatorios exacerbados, mas também ao desenvolvimento de aterosclerose,
ressaltando seu papel como um marcador inflamatorio em DCVs (Gerdnimo, et al., 2023).

Ensaios clinicos recentes demonstraram o potencial de terapias anti-inflamatérias no
manejo das doencas cardiovasculares, reforcando a importancia da inflamagdo como um alvo
terapéutico. O ensaio CANTOS, que avaliou o uso do canacinumabe, um inibidor de IL-1pB, destacou
a reducdo significativa de eventos cardiovasculares recorrentes em pacientes com historico de
infarto do miocardio. Esses resultados corroboram o papel da IL-1p na patogénese da aterosclerose
e no desenvolvimento de complicagdes cardiovasculares, apontando para a eficacia de intervengdes
direcionadas a esta citocina em contextos inflamatorios graves.

Outro estudo relevante, o Colchicine Cardiovascular Outcomes Trial (COLCOT), avaliou
a colchicina em baixa dosagem, um agente anti-inflamatorio amplamente utilizado no tratamento
de doengas como gota, demonstrando que o medicamento reduziu de forma significativa o risco de
eventos isquémicos recorrentes em pacientes que sofreram infarto agudo do miocardio recente. Esses
achados sugerem que a colchicina pode ser reposicionada como uma opg¢ao terapéutica para reduzir a
inflamacao e melhorar o progndstico em condi¢des cardiovasculares.

O tocilizumabe, um antagonista do receptor de IL-6, foi avaliado no estudo ASSAIL-MI,
que investigou seus efeitos em pacientes com infarto do miocardio com supradesnivelamento do
segmento ST (STEMI). Este ensaio demonstrou que a administra¢ao precoce do farmaco foi capaz
de melhorar o salvamento do miocardio e reduzir marcadores de inflamagao sist€émica, como os
niveis da proteina C-reativa de alta sensibilidade (hs-CRP). Esses resultados ressaltam o potencial de

terapias que modulam vias relacionadas a IL-6 no manejo de pacientes com STEMI, particularmente
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em estagios iniciais.

Os estudos mencionados reforgam a relevancia das terapias anti-inflamatorias no tratamento
de doengas cardiovasculares e sugerem que abordagens personalizadas, ajustadas ao perfil inflamatorio
individual de cada paciente, podem aumentar a eficacia dessas intervencdes. No contexto do infarto
agudo do miocardio (IAM), por exemplo, o controle da inflamagdo miocardica tornou-se uma
prioridade tanto progndstica quanto terapéutica. A inflamacao inicial apds o IAM, embora necessaria
para a remocao de tecido necrético e reparo tecidual, pode tornar-se deletéria se exacerbada, levando
a pior remodelamento ventricular e maior risco de insuficiéncia cardiaca.

Nesse sentido, Matter et al. (2023) destacaram a importancia de estratégias anti-inflamatdrias
direcionadas as vias de IL-1 e IL-6, enfatizando que intervengdes precoces e adequadas ao perfil
inflamatorio do paciente podem mitigar os efeitos adversos de uma inflamacdo descontrolada. Os
inibidores de IL-1 e IL-6 mostraram-se promissores na reducao da inflamacao excessiva, contribuindo
para o controle do remodelamento cardiaco pos-IAM. Além disso, abordagens que levem em
considera¢do o momento ideal para intervengdo e a carga inflamatoria de cada paciente parecem ser
determinantes para a eficacia do tratamento.

Adicionalmente, a correlagdo entre niveis elevados de IL-1B e IL-6 e biomarcadores de
inflamacao, como a ferritina, refor¢aaimportancia de integrar a analise desses mediadores inflamatorios
no manejo clinico. A ferritina, enquanto proteina de fase aguda, ¢ frequentemente elevada em resposta
a atividade de citocinas como IL-6, refletindo a tentativa do organismo de sequestrar ferro livre e
reduzir o estresse oxidativo. Niveis elevados de ferritina, em conjunto com altas concentragdes de
IL-6 e IL-1pB, tém sido observados em condi¢des cardiovasculares inflamatorias, sugerindo que esses

mediadores atuam em um eixo interligado, promovendo a perpetuacao do estado inflamatorio.
Consideracoes Finais

A presente revisdo destacou a intersecdo entre processos inflamatorios, mediadores
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imunoldgicos e a regulagdo do metabolismo do ferro no contexto das doengas cardiovasculares.
Evidenciou-se que a IL-6 e a IL-1B desempenham papéis centrais na patogénese dessas condicdes,
ndo apenas como mediadores inflamatorios, mas também como potenciais alvos terapéuticos. Esses
mediadores estdo intimamente ligados a ferritina, cuja elevagdo reflete a tentativa do organismo de
mitigar os danos inflamatérios e oxidativos, mas também aponta para sua contribui¢cdo na progressao
de estados patologicos.

Os estudos analisados reforcam que a ferritina, mediada pela atividade inflamatoria de
citocinas como a IL-6, ndo ¢ apenas um marcador, mas também uma participante ativa no agravamento
de disfuncdes endoteliais, estresse oxidativo e remodelamento vascular. Niveis elevados de ferritina e
das citocinas analisadas correlacionam-se consistentemente com desfechos cardiovasculares adversos,
incluindo aumento do risco de eventos isquémicos, progressao da aterosclerose e mortalidade.

Ensaios clinicos recentes, como 0s que investigaram o canacinumabe, a colchicina e o
tocilizumabe, oferecem evidéncias robustas do potencial de intervengdes anti-inflamatérias no
manejo de doengas cardiovasculares. Esses resultados reforcam a necessidade de integrar estratégias
terapéuticas personalizadas que considerem o perfil inflamatorio individual e biomarcadores, como a
ferritina, para otimizar os resultados clinicos.

Diante disso, o aprofundamento das investigagdes que correlacionam ferritina, IL-6 e IL-13
¢ essencial para ampliar a compreensdo dos mecanismos subjacentes a inflamag¢do cardiovascular
e para validar intervencdes terapéuticas especificas. A integragdo desses conhecimentos na pratica
clinica pode contribuir para uma abordagem mais eficaz e direcionada no tratamento de pacientes
com doengas cardiovasculares, promovendo tanto a prevencao quanto a melhoria dos desfechos em

longo prazo
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