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EL ZINC EN LA SALUD HUMANA - 11

ZINC IN HUMAN HEALTH - II

Daniel Lépez de Romaiia (1), Carlos Castillo D. (2), Doricela Diazgranados (1)

(1) Laboratorio de Micronutrientes, Instituto de Nutricion y Tecnologia de los Alimentos,
Universidad de Chile, Santiago, Chile.
(2) Departamento de Pediatria y Cirugia Infantil, Campo Centro, Facultad de Medicina,
Universidad de Chile, Santiago, Chile.

ABSTRACT
Zinc is a divalent cation with multiple functions in the human body. Zinc absorption occurs in the small intestine
and is, together with its excretion via faeces, the point of control for zinc homeostasis. Zinc is an essential nutrient
with a specific role in more than 300 enzymes which participate in all important biochemical reactions of the
human body. Therefore, zinc status has a direct effect in growth, neurological and behavioural development and
in the immune system. The diagnosis of zinc deficiency in individuals is not yet possible given that there still is no
indicator with adequate sensitivity. Nevertheless, it is acceptable to use serum zinc levels to evaluate populations.
Finally, intervention strategies such as supplementation, food fortification and/or dietary modification can be used

to control and/or prevent zinc deficiency.

Key words: zinc; health; homeostasis; deficiency; interventions.

Este trabajo fue recibido el 18 de Diciembre de 2009 y aceptado para ser publicado el 2 de Mayo de 2010.

DEFICIENCIA DE ZINC:
CAUSAS Y CONSECUENCIAS

La deficiencia de zinc se puede originar como resul-
tado de una ingesta dietética inadecuada, especialmente
en periodos que aumentan los requerimientos, como en
periodos de crecimiento rapido (infancia y adolescencia),
por malabsorcion, por el incremento de las pérdidas y/o
por impedimentosd en su utilizacién (1). Sin embargo, en
la mayorfa de los casos la causa primaria de deficiencia
de zinc es una ingesta inadecuada del zinc absorbible, la
cual cominmente ocurre como resultado de la combina-
cion de una baja ingesta dietética y el consumo frecuente
de alimentos con bajo contenido de este elemento y/o
de formas de zinc poco absorbibles (1).

Se ha estimado que aproximadamente un tercio de
la poblacion mundial vive en paises identificados por
tener un alto riesgo de deficiencia de zinc (2) (figura
1). Los grupos que se encuentran en alto riesgo de ser
deficientes en zinc son: a) lactantes nacidos pre-término,
b) lactantes pequefios para su edad gestacional, c) los
nifios en la etapa de destete, d) los nifios en recuperacion
de una desnutricidn, e) los adolescentes, f) las mujeres

embarazadas y mujeres lactantes y g) los ancianos.

La mayorfa de los casos de deficiencia de zinc no
pueden ser detectados clinicamente, por lo que es dificil
saber si un individuo presenta algun grado de deficiencia.
Sin embargo, un error raro y hereditario del metabolismo
del zinc provee un ejemplo de lo que sucede en un humano
con deficiencia severa. Esta condicion, llamada Acroder-
matitis enteropdtica, la que es heredada como un trastorno
autondmico recesivo y fue descrita por primera vez en
1942 (3). Los signos clinicos incluyen dermatitis, alopecia
(pérdida de cabello), anorexia (pérdida de apetito), retardo
de crecimiento, pérdida de peso e infecciones recurrentes.
Adicionalmente, mds de la mitad de estos nifios también
tienen diarrea intermitente (4). Se ha observado que los
sintomas de la acrodermatitis enteropdtica desaparecen si
se administran grandes dosis de zinc (5).

Debido a que el zinc afecta tanto la funcién inmu-
noldgica especifica como la inespecifica, la deficiencia
de este mineral aumenta el riesgo de infeccién del indi-
viduo afectado (6). El zinc es requerido para la divisién
y proliferacién celular, por ende, aquellas células con
rdpido intercambio, tales como las de la mucosa intes-



tinal, dependen en especial del estado de nutricién del
individuo. Estudios en animales y humanos muestran
que la deficiencia de zinc causa cambios negativos en la
morfologfa y funcién del intestino delgado (7, 8) y que
la suplementacién con zinc revierte estos cambios (9,
10). Mds atn, la administracion de zinc aparentemente
mejora la permeabilidad intestinal en nifios con diarrea
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aguda o persistente (11). Por otro lado, los nifios con
diarrea aguda tienen menor absorcién de zinc (12) y lo
pierden por las heces en cantidades aumentadas (13).
Por lo tanto, los nifios con diarrea tienen mayor riesgo
de desarrollar una deficiencia de zinc, la cual a su vez
resultard en una diarrea mds severa, creando un ciclo
vicioso (figura 2).

FIGURA 1

Riesgo nacional de deficiencia de zinc basado en la combinacion de informacion sobre prevalencia de retardo de
crecimiento en nifios y el porcentaje de individuos en riesgo de tener una ingesta inadecuada de zinc absorbible’
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'Adaptado de: International Zinc Nutrition Consultative Group (IZiNCG). Technical Document #1.
Assessment of the risk of zinc deficiency in populations and options for its control. Food Nutr Bull 2004; 25(suppl 2): S94-204.

FIGURA 2

Relacion entre la malnutricion, la deficiencia de zinc y la diarrea'
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'Adaptado de: Wapnir RA. Zinc deficiency, malnutrition and the gastrointestinal tract. J Nutr 2000; 130: 1388S-92S.
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Debido a los multiples roles del zinc en la repli-
cacion del ADN, la transcripcién del ARN, las funcio-
nes endocrinas y los procesos metabdlicos, no debe
sorprender que la deficiencia de zinc afecte el creci-
miento y desarrollo del individuo. Los resultados de
varios meta-andlisis muestran que la suplementacion
con zinc produce una respuesta positiva y significa-
tiva en aumento de talla y ganancia de peso en nifios
(14-16). Adicionalmente, se muestra que la respuesta
en el crecimiento lineal sélo es significativa en nifios
menores de 2 afios de edad y en aquellos que tienen
retardo de crecimiento (z-score de talla para la edad
< -2 DE) o concentraciones bajas de zinc plasmdtico
previas a la suplementacion (14). Finalmente, la de-
ficiencia o falta de zinc puede afectar el crecimiento
intrauterino fetal.

Un estudio en Perd mostré que el crecimiento femo-
ral in utero era significativamente mayor en los fetos de
mujeres que recibian un suplemento con hierro, dcido
félico y zinc que en los fetos de aquellas que recibian el
mismo suplemento sin zinc (17). Asimismo, un metaa-
ndlisis de estudios de suplementacién con zinc durante
el embarazo muestra que existe un 14% de disminucién
de los partos prematuros en las mujeres que reciben
suplementos de zinc (18).
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REQUERIMIENTOS DE ZINC

Los requerimientos de zinc normalmente son es-
timados como el requerimiento fisiolégico promedio,
el cual se define como la cantidad de zinc que debe ser
absorbido para contrarrestar la cantidad de zinc que se
pierde tanto a nivel intestinal como de otros sitios (orina,
pérdidas por piel, cabello, ufias y sudor, y en adolescentes
y adultos, semen y menstruacién). En nifios también hay
que afiadir la cantidad de zinc usada para el crecimiento.

A partir de la estimacion del requerimiento fisio-
16gico se calcula el requerimiento promedio estimado
(EAR, por sus siglas en inglés), que representa el
requerimiento dietario promedio o el nivel de ingesta
mediante el cual el 50% de la poblacién cubre sus re-
querimientos fisiolégicos. Finalmente, debido a que los
requerimientos varfan entre individuos, se fija la ingesta
dietética recomendada (RDA, por sus siglas en inglés)
a2 DE del EAR, asegurando que la gran mayoria de la
poblacién (97.5%) cubra su requerimiento fisioldgico
(19). La tabla 1 muestra los RDA de acuerdo con una
revision reciente por el Grupo Internacional Consultor
de la Nutricién de Zinc de los RDA establecidos por el
FNB/IOM (2). Los RDA se presentan de acuerdo con la
edad, género y el tipo de dieta que se consume (puesto
que esto afecta la biodisponibilidad). La tabla 1 también

TABLA 1

Ingesta dietética recomendada (RDA) y limites superiores de ingesta (UL)
para zinc por edad, género y tipo de dieta'

Genero

Dieta mixta o
vegetariana refinada

RDA (mg/d)
Dieta no refinada,
basada en cereales

UL (mg/d)

6 — 11 meses

1 — 3 afos

4 — 8 aflos

9 — 13 afios

14 — 18 afos

14 — 18 afios
Embarazada
Nodriza

> 19 afos

> 19 afos
Embarazada
Nodriza

! Adaptado de: International Zinc Nutrition Consultative Group (IZiNCG). Technical Document #1.
Assessment of the risk of zinc deficiency in populations and options for its control. Food Nutr Bull 2004; 25(suppl 2): S94-204.




muestra los Limites Superiores de Ingesta (UL, por sus
siglas en inglés), que determinan la maxima cantidad
de zinc que se puede ingerir antes de observar efectos
adversos (2).

INTERVENCIONES PARA CONTROLAR

O PREVENIR LA DEFICIENCIA DE ZINC
Existen tres estrategias de intervencion nutricional
que normalmente pueden ser usadas para controlar
la deficiencia de zinc en poblaciones. Estas son la
suplementacion, la fortificacion y la modificacion y/o
diversificacién alimentaria, no siendo exclusivas una
de otras. La seleccion de una o mds de estas estrategias
de intervencion dependerd del nivel de deficiencia de la
poblacién y de la infraestructura y recursos disponibles
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en cada pafs. Idealmente se requerird de un andlisis de
la situacién, un compromiso de parte del estado y apoyo
técnico en el disefio de las intervenciones para que el
programa sea exitoso.

Suplementacién con zinc

La suplementacion, o provisién de zinc en forma
quimica, puede ser especialmente Util para ciertos grupos
vulnerables, por ejemplo lactantes y mujeres embaraza-
das, cuyo estado de zinc debe ser mejorado en un periodo
de tiempo relativamente corto. Antes de implementar
un programa masivo de suplementacion es necesario
considerar la forma fisica y quimica del suplemento
(tabla 2), la dosis adecuada, los costos, la frecuencia de
administracion, la posible presencia de otros nutrientes

TABLA 2

Caracteristicas de los compuestos GRAS de zinc disponibles para
la suplementacion y fortificacion y su costo!

Compuesto Color Sabor Olor

GRAS

Solubilidad
en agua

Costo por kg
compuesto (US$)

Costo por kg
zinc (US$)’

Acetato de zinc Blanco Astringente

Leve a

Soluble 10,2 28,6

dcido acético

Carbonato de zinc Blanco Astringente

Cloruro de zinc Blanco Astringente

Citrato de zinc Blanco

Gluconato de zinc Blanco

Lactato de zinc Blanco

Zinc metionina Blanco Ligeramente

amargo y agrio

Oxido de zinc Blanco, gris,

blanco-amarillento

Inodoro
Inodoro

Inodoro

Inodoro

Inodoro

Vainilla

Inodoro

Insoluble 16,0 30,7
Soluble 32,5 67,8

Ligeramente 8,0 234
soluble

Soluble 145,6

Ligeramente
soluble

Soluble

Insoluble

Estearato de zinc Blanco Ligero Insoluble

Sulfato de zinc Sin color Inodoro Soluble

anhidro

Sulfato de zinc Sin color Inodoro Soluble

heptahidratado

Astringente

'Adaptado de: International Zinc Nutrition Consultative Group (IZiNCG). Technical Document #1.
Assessment of the risk of zinc deficiency in populations and options for its control. Food Nutr Bull 2004; 25(suppl 2): S94-204.
*Costos para el afio 2001




en el suplemento que puedan interferir con su absorcion
y si el suplemento se va a proveer durante o entre comi-
das. La tabla 3 muestra las dosis recomendadas por el
IZiNCG para la suplementacién (2).

Un andlisis combinado de datos de 9 paises demos-
tré que la suplementacion con zinc reduce en un 18%
la incidencia de diarrea en la poblacion general y en un
25% la prevalencia en nifios (20). Adicionalmente, los
resultados fueron consistentes sin importar la edad, sexo
o el estado previo de la nutricién de zinc de los nifios.
Estudios adicionales realizados en dos paises africanos,
Etiopia y Burkina Faso, también encontraron una reduc-
cion significativa de la incidencia de diarrea (21, 22), por
lo que se puede concluir que el efecto de la suplementa-
cidén con zinc en la diarrea también es consistente entre
las regiones de paises en vias de desarrollo.

Un reciente meta-andlisis muestra que la suplemen-
tacion preventiva con zinc reduce en un 27% la inciden-
cia de diarrea en nifios en paises en vias de desarrollo,
aunque la evidencia indica que el efecto beneficioso
se limita a nifios mayores de 12 meses de edad (16).
Asimismo, se ha observado que la inclusién de zinc en
el tratamiento de la diarrea reduce significativamente la
duracion de la diarrea aguda en 0.5 dias y la de la diarrea
persistente en 0.68 dias (23). Sin embargo, pareciera
que el efecto positivo del zinc como adyuvante del
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tratamiento de la diarrea aguda no se observa en nifios
menores de seis meses (23).

La suplementacién preventiva con zinc también
disminuye la incidencia de infecciones respiratorias
agudas, reduciendo la incidencia de neumonia e in-
feccidn respiratoria aguda en aproximadamente 15%
(16). Sin embargo, la suplementacidn terapéutica con
zinc pareciera no tener el mismo efecto en reducir el
nimero de dias con neumonia (23). Actualmente la
evidencia es aun insuficiente para poder determinar el
efecto de la suplementacion preventiva con zinc en la
incidencia de malaria; sin embargo, los datos mds re-
cientes sugieren que el zinc puede reducir la incidencia
de malaria, especialmente de los casos mds severos que
conllevan a la hospitalizacién (16). Similarmente, la
evidencia es aun insuficiente para determinar el efecto
del tratamiento con zinc en la reduccién del nimero de
dias con malaria (23).

Finalmente, la suplementacion con zinc disminuye
en un 6% la mortalidad infantil, aunque el efecto parece
concentrarse en aquellos nifios mayores de 12 meses
de edad en los cuales la reduccién de mortalidad es de
18% (16).

La Organizacién Mundial de la Salud y UNICEF han
hecho ptiblica una declaracion conjunta respaldando la
administracion de 20 mg de zinc por dia durante 10-14

TABLA 3

Dosis diarias de suplementos de zinc sugeridas por el IZiNCG!

Edad, genero

Dosis (mg/d)

7 — 11 meses

1 — 3 afios

4 — 8 afios

9 — 13 afios

14 — 18 afios, M

14 — 18 afos, F
Embarazada
Nodriza

> 19 afos, M

> 19 afos, F
Embarazada

Nodriza

10
10
10
10
20
20
20
20
20
20

!Adaptado de: International Zinc Nutrition Consultative Group (IZiNCG). Technical Document #1.
Assessment of the risk of zinc deficiency in populations and options for its control. Food Nutr Bull 2004; 25(suppl 2): S94-204.




dfas (10 mg por dia para infantes menores de seis meses)
a nifios con diarrea, en adicidn a la terapia estdndar de
rehidratacion oral (24). Se ha estimado que hasta un
88% de las muertes asociadas a la diarrea podrdn ser
prevenidas con un uso extendido de esta combinacién
de tratamientos (25).

Fortificacion con zinc

La fortificacion, o adicion de nutrientes a alimentos,
bebidas o condimentos en un nivel superior al encontrado
en el alimento originalmente, normalmente se considera
como una estrategia costo-efectiva para mejorar el estado
de micronutrientes de una poblacion. Para establecer un
programa de fortificacién universal es necesario primero
seleccionar un vehiculo que sea consumido en cantidades
relativamente constantes por la mayoria de la poblacién
vulnerable, seleccionar la forma quimica (tabla 2) y
cantidad del compuesto de zinc a ser afiadido, llevar a
cabo estudios sensoriales para determinar la aceptabili-
dad de los productos fortificados, realizar estudios para
determinar la absorcidn de zinc del producto fortificado
y llevar a cabo estudios de eficacia y efectividad en la
poblacién. Una vez que el programa es implementado, es
necesario monitorear los cambios en el estado de zinc de
la poblacion y la calidad del producto fortificado usando
indicadores apropiados.

Existen varios compuestos GRAS (las siglas en
inglés, de generalmente reconocidos como seguros) para
el consumo humano y que pueden ser usados para la
fortificacion de alimentos. El 6xido de zinc y el sulfato
de zinc son los dos compuestos de menor costo; sin em-
bargo, debido a que el 6xido es insoluble a pH neutro, se
cuestionaba su uso como fortificante. Tres estudios han
mostrado que el 6xido de zinc y el sulfato de zinc tienen
absorciones similares de productos a base de cereales
fortificados con zinc (26-28). Asimismo, los estudios
existentes muestran que la fortificacion con zinc puede
incrementar la ingesta diaria de zinc y la absorcion total
de zinc (29-31).

Modificacion y/o diversificacion alimentaria

La modificacién y/o diversificacion alimentaria se
refiere al uso de estrategias para aumentar el acceso a y/o
la utilizacion de alimentos ricos en zinc. Existen varias
estrategias y todas son consideradas de largo plazo,
aunque sostenibles: 1) intervenciones agricolas que au-
mentan la produccion, accesibilidad y/o el consumo de
alimentos de origen vegetal para incrementar la ingesta
y/o biodisponibilidad de zinc; 2) intervenciones para pro-
ducir o promocionar alimentos de origen animal (crianza
de animales, acuicultura) para incrementar la ingesta
de zinc biodisponible; 3) estrategias de procesamiento
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de alimentos (remojo, germinacién y fermentacion de
cereales) para aumentar la biodisponibilidad del zinc de
estos alimentos.

Ala fecha no existen estudios respecto del impacto
de intervenciones agricolas destinadas a aumentar la
produccion, accesibilidad y/o el consumo de alimentos
de origen vegetal para incrementar la ingesta y/o biodis-
ponibilidad de zinc (32). Aun cuando existen estudios
cuyo objetivo fue determinar el efecto de la promocién o
produccién de alimentos de origen animal en el aumento
de la ingesta de zinc, la metodologia empleada en estos
estudios no permite por el momento sacar conclusiones
al respecto (32). Finalmente, existen varios estudios
in vitro que muestran que la biodisponibilidad de zinc
puede ser mejorada a través de la reduccion de los
fitatos, ya sea mediante la adicion de fitasa exdgena o
la activacion de la fitasa endégena de cereales usando
técnicas adecuadas de procesamientos de alimentos.
Sin embargo, estos resultados no se han corroborado
in vivo (32).

CONCLUSIONES

Existen varias causas por las que un individuo puede
desarrollar deficiencia de zinc, siendo la mds usual una
inadecuada ingesta de este mineral. Las consecuencias
incluyen efectos negativos en el crecimiento y un aumen-
to en el riesgo de enfermedades infecciosas, tales como
diarrea e infecciones respiratorias agudas. La suplemen-
tacion, fortificacion y modificacion y/o diversificacidn
alimentaria son estrategias que pueden ser usadas para
controlar la deficiencia de zinc a nivel poblacional.

RESUMEN

El zinc es un cation divalente con multiples funcio-
nes en el cuerpo humano. La absorcidn de zinc ocurre
en el intestino delgado y es junto con la excrecién de
zinc por las heces, uno de los dos puntos de control de la
homeostasis de zinc. El zinc es un nutriente esencial con
un rol especifico en mds de 300 enzimas, las cuales par-
ticipan en todas las reacciones bioquimicas importantes
del cuerpo humano. Por ende, el estado de la nutricidn
de zinc tiene un efecto directo en el crecimiento, el desa-
rrollo neuroldgico y de comportamiento y en el sistema
inmune. El diagndstico de deficiencia de zinc en seres
humanos no es posible pues aun no existe un marcador
lo suficientemente sensible. Sin embargo, el zinc sérico
es aceptable para evaluar poblaciones. Finalmente, se
pueden usar las estrategias de suplementacion, fortifi-
cacion y/o modificacion alimentaria para controlar y/o
prevenir la deficiencia de este elemento.

Palabras clave: zinc; salud; homeostasis; deficien-
cia; intervenciones.
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