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TEMAS DE REVISION

Biodisponibilidad del zinc

zinc bioavailability

Gloria Paredes Guerra ', Rafael Bolafios Diaz ?

RESUMEN

La deficiencia marginal de zinc (déficit sub-clinico
de zinc) ha sido reconocida como una condicion
muy prevalente en diferentes regiones del mundo.
La absorcién intestinal de zinc se efectia mediante
un mecanismo de transporte facilitado, mediado por
una proteina de absorcion a nivel de la vellosidad
intestinal. La carga de zinc por dosis tiene importancia
cuando se busca eficacia de la absorcion de este
elemento. El mecanismo saturable de su absorcion
explica la existencia de una relacion inversa entre las
cargas orales de zinc y su absorcion intestinal. Las
cargas excesivas de zinc por dosis condicionarian
una pérdida innecesaria del micronutriente por
saturaciéon del mecanismo de absorcion, siendo
importante fraccionar racionalmente la dosis total
diaria para obtener una mayor eficacia en su
absorcién. Se considera que la fibra a menudo
gferce un efecto negativo en la absorcion de zinc;
no obstante, este efecto se debe generalmente
al hecho que la mayoria de los alimentos que
contienen fibra también contienen un importante
contenido de fitato. Es bien sabido que los fitatos
gfercen un efecto inhibitorio sobre la absorcion de
zinc. Parece muy poco probable que el calcio per se
tenga un efecto negativo en la absorcion de zinc y,
de igual manera, las cargas habituales de zinc en la
dieta dificilmente afectarian de manera significativa
la absorcién de calcio. Diferentes estudios han
evaluado la interaccién de estos dos micronutrientes
no encontrando evidencia de algun efecto negativo
de uno u otro elemento. La absorcién de hierro
a partir de una comida estandarizada se reduce
significativamente con la ingesta concomitante
de carbonato de calcio o de hidroxiapatita, en
contraste, la absorcién de zinc no se afecté con
los suplementos de calcio. Existe evidencia de
una franca interaccién entre hierro y zinc cuando
se administran al mismo tiempo. Por tal razén, el
suplemento conjunto de Zinc y Hierro es menos
eficaz que suplementar ambos micronutrientes por
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separado. Existe una asociacion significativa entre
acidez gastrica y absorcion de zinc, especialmente
para aquellos compuestos poco hidrosolubles
como el carbonato de zinc y el 6xido de zinc. Por
lo tanto, conocer la prevalencia de hipoclorhidria o
de infeccién por H. pylori resulta de mucha utilidad
para predecir el impacto del suplemento de zinc o
de los programas de fortificacion de alimentos. Por
estas mismas razones, es preferible administrar los
suplementos de zinc luego de la ingesta de alimentos
para aprovechar la mayor acidez gastrica post-
prandial y promover asi su mejor absorcion. De los
compuestos de zinc, el sulfato de zinc y el 6xido de
zinc son los mejores prospectos para los programas
de suplemento y fortificacion debido a su relativo
bajo costo. De estos compuestos, el 6xido de zinc
es el compuesto mas estable y de menor costo.
Palabras clave: Biodisponibilidad, zinc, deficiencia,
absorcién, suplemento.

ABSTRACT

The marginal zinc deficiency (subclinical zinc
deficiency) has been recognized as a very prevalent
conditionindifferentregions inthe world. The intestinal
absorption of zinc is carried out by a facilitated
transportation mechanism, through an absorption
protein at the level of the intestinal villus. The zinc
load per dose is important when effectiveness
in the absorption of this element is sought. The
saturable mechanism of its absorption explains the
existence of an inverse relationship between the
zinc oral loads and its intestinal absorption. The
excessive zinc loads per dose would determine an
unnecessary loss of the micronutrient by saturation
of the absorption mechanism, being important to
rationally divide the total daily dose to obtain a higher
efficiency in its absorption. It is considered that
fiber often has a negative effect on zinc absorption;
however, this effect is generally due to the fact that
most foods containing fiber also contain a significant
level of phytate. It is widely known that phytates
exert an inhibitory effect on zinc absorption. It is
unlikely that calcium per se has a negative effect on
zinc absorption and, likewise, the usual zinc loads
in the diet would hardly affect calcium absorption.
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Different studies have evaluated the interaction
between these 2 micronutrients, having found no
evidence of any negative effect of one or another
element. Iron absorption from a standardized
meal significantly decreases with the concomitant
ingestion of calcium carbonate or hydroxyapatite;
by contrast, zinc absorption was not affected with
calcium supplements. There is evidence of a clear
interaction between iron and zinc when administered
at the same time. For this reason, the combined
supplementation of zinc and iron is less efficient than
supplementing both micronutrients separately. There
is a significant association between gastric acidity
and zinc absorption, especially for those slightly
hydrosoluble compounds such as zinc carbonate
and zinc oxide. Therefore, it is very useful to know
the prevalence of hypochlorhydria or infection with
Helicobacter pylori to predict the impact of zinc
supplementation or food fortification programs. For
the same reasons, it is preferable to administer zinc
supplements after ingesting foods to take advantage
of higher post-prandial gastric acidity and to promote
its better absorption. From zinc compounds, zinc
sulfate and zinc oxide are the best prospects for
supplementation and fortification programs due to
their relative low price. Of these compounds, zinc
oxide is the most stable and the least expensive.
Keywords:Bioavailability, zinc, deficiency, absorption,
supplement.

INTRODUCCCION

Se entiende por biodisponibilidad como la fraccién de
farmaco inalterado que llega a la circulacion sistémica
después de su administracién por cualquier via. En
el caso de una dosis intravenosa de farmaco, se
asume que la biodisponibilidad es igual a la unidad
(100%). En un medicamento administrado por via
oral, la biodisponibilidad puede ser menor de 100%
por dos razones principales: absorcién incompleta y
eliminacién de primer paso (hepatica generalmente).
Para el caso de los elementos i6nicos como zinc,
hierro o calcio, la biodisponibilidad dependera
totalmente de su absorcion intestinal.

La deficiencia marginal de zinc (déficit sub-clinico de
zinc) ha sido reconocida como una condicion muy
prevalente en diferentes regiones del mundo, entre
ellas Peru y Ecuador . La causa de esta deficiencia
sub-clinica suele radicar en la pobre ingesta de este
micronutriente, pero a veces este déficit es resultado
de una menor biodisponibilidad del zinc; es decir,
habiendo zinc éste no se absorbe adecuadamente.
La inhibicién de la absorcién de zinc a nivel intestinal
constituye la causa mas probable de déficit marginal
de este elemento. Muchos grupos de alimentos son

fuente relativamente buena de zinc pero también
contienen inhibidores de su absorcion ©.

Con este conocimiento, resulta importante evaluar la
calidad de la dieta para determinar los factores que
podrian estar alterando el aporte de zinc. Es posible
escoger alimentos que incrementan la absorcion de
zinc y promover algunos métodos de procesamiento
alimentario capaces de reducir el contenido de
inhibidores dietarios de su absorcion.

La absorcion intestinal de zinc se efectlia mediante
un mecanismo de transporte facilitado, mediado
por una proteina de absorciébn a nivel de la
vellosidad intestinal. Vale decir, es un mecanismo
predominantemente saturable que determina una
fraccion de absorcién de zinc, similar a lo que ocurre
con el calcio ®. Dicha fraccion de absorcion en nifios
se aproxima a 20% - 25%. Por lo tanto, la cantidad
aportada de zinc por toma influira en la saturacién de
su proteina de absorcion “. De aqui debemos tener
en cuenta que, un aporte excesivo de zinc saturaria
su absorcion haciéndola impredecible y restandole
eficacia al suplemento.

Los requerimientos diarios de zinc estan deter-
minados basicamente por la disponibilidad de zinc
en la luz intestinal y por la excrecion fisiologica
diaria de este elemento ®. Se ha calculado en
algunos estudios que la excrecién enddgena de
zinc se aproxima a 2 mg diarios, pero los datos
sobre las cantidades excretadas diariamente aun
son imprecisos; lo cierto es que el recambio normal
de la mucosa intestinal por descamacion y la
presencia de este elemento en los jugos intestinales
conllevaria a una pérdida obligada importante; mas
aun, teniendo en cuenta que el enterocito constituye
un lugar de “reservorio transitorio” de zinc, a juzgar
por la presencia de micro-pozos desde donde se va
absorbiendo al torrente circulatorio (Figura 1). Esto
explicaria las altas concentraciones de zinc fecal en
relacion a los cuadros de diarrea ©. Por tal razoén, la
diarrea condiciona una deficiencia de zinc, a la vez
que, el déficit de zinc constituye también un factor
que predispone a la diarrea .

Es probable que cuando se requiera un suplemento
de zinc éste deba considerar el aporte diario de este
elemento y la mayor cantidad de dias, debido a que
no existen lugares importantes de almacén o reserva
funcional para el zinc y el recambio diario de este
elemento es alto y rapido. Los micro-pozos de zinc
en la mucosa intestinal no constituyen verdaderos
reservorios ya que no tienen la capacidad de suplir
eficazmente las pérdidas agudas de este elemento.
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Figura 1. Mecanismo de absorcién intestinal del zinc
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La absorcion de zinc en solucion a partir de
suplementos es diferente de aquella a partir de
alimentos. Asi, la captacion de zinc por el enterocito a
partir de los alimentos puede estar considerablemente
disminuida comparado con la toma de esta misma
cantidad de zinc en solucién. En humanos, la
data acumulada a este respecto demuestra que la
cantidad de zinc absorbida desde alimentos Unicos
generalmente se limita a 18 - 20 ymol, mientras que
la absorcién a partir de una solucién de zinc alcanza
niveles de 80 - 100 umol ©. Estas consideraciones
farmacolégicas deben tomarse en cuenta cuando se
administra zinc como suplemento (apartado de las
comidas) y cuando el zinc forma parte de una dieta o
ha sido agregado al alimento como fortificante.

La carga de zinc por dosis tiene importancia
cuando se busca eficacia en la absorcion de este
elemento. El mecanismo saturable de su absorcién
explica la existencia de una relacién inversa entre
las cargas orales de zinc y su absorcion intestinal.
Asi, por ejemplo, Wada et al ® realizaron estudios
de absorcién con isétopos estables en nifios y
encontraron que la absorcién de zinc a partir de la
dieta fue de 53% cuando el aporte de zinc fue de
5.5 mg/dia y disminuyé a 25% cuando la carga de
zinc subié a 16.5 mg/dia. De manera similar, August
et al. !9 encontraron que adultos jovenes absorbian
64% de zinc a partir de la dieta cuando ésta contenia
una carga de 2.5 - 5 mg/dia pero la absorcién

disminuia a 39% cuando la carga de zinc era de
13 - 15 mg/dia.

Este fenémeno de saturacion de la absorcién
intestinal con la mayor carga de zinc es muy parecido
a lo que sucede con otros elementos, por ejemplo
calcio. Ambos micronutrientes tienen proteinas
transportadoras diferentes en el epitelio intestinal
pero el comportamiento de absorcion saturable es
similar. La Figura 2 ilustra mejor este concepto para
el caso del calcio.

Figura 2. Curva de absorcién intestinal del calcio
elemental
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Tabla 1. Eficacia de la administracion de calcio elemental

Carga de Calcio elemental (mg/ Fraccion de absorcién Absorcion neta / dosis
dosis) (Absorcion neta diaria)
500 mg 29% 145 mg
250 mg 36% 90 mg
(180 mg en 2 tomas)
166.6 mg 40% 66.6 mg
(200 mg en 3 dosis)
2000 mg 14% 280 mg

Fuente: Heaney & cols. J Bone and Miner Res 1990; 5: 1135-38.

La Figura 2 ilustra claramente que la fraccién de
absorcién de calcio disminuye significativamente
conforme se incrementan las cargas de calcio. De
esta manera, fraccionar la carga diaria de calcio en
varias tomas condicionaria una mayor eficacia en la
absorcién neta diaria. En la tabla 1, una dosis diaria
de 500 mg de calcio, fraccionada en tres tomas
(166.6 mg por toma), genera una absorcién neta
diaria de 200 mg, comparado a 145 mg de absorcién
neta que se obtendria al ingerir los 500 mg en una
sola toma.

Este fendbmeno es muy similar para el caso del
zinc y de otros micronutrientes que se absorben
por mecanismo facilitado mediado por proteina
transportadora. En conclusion, las cargas excesivas
de zinc por dosis condicionarian una pérdida
innecesaria del micronutriente por saturacion
del mecanismo de absorcién, siendo importante
fraccionar racionalmente la dosis total diaria para
obtener una mayor eficacia en su absorcion.

Proteina dietaria y absorcién de zinc

La cantidad de proteina en los alimentos se relaciona
positivamente con la absorcién de zinc. Asi, lafraccion
de absorcion de zinc se incrementa en forma lineal
con el mayor contenido de proteina de la dieta. Hay
que considerar que la proteina constituye una fuente
mayor de aporte de zinc, promoviendo ademas una
mejor biodisponibilidad de este aporte ®.

El tipo de proteina en la dieta afectara también la
biodisponibilidad de la carga ofrecida de zinc. Se ha
demostrado que la proteina animal (carne y huevos)
se contrapone al conocido efecto inhibitorio de los
fitatos en la absorcién de zinc @, pero este efecto

puede deberse a los aminodacidos liberados de la
proteina, que mantendrian el zinc en solucién mas
que a un efecto Unico de la proteina animal como tal.
La caseina de la leche ha demostrado tener un efecto
impredecible en la absorcién de zinc. Asi, cuando se
han comparado formulas lacteas que diferian s6lo
en la proporcion de sus indices suero/caseina (60/40
vs 20/80), la absorcion de zinc era significativamente
mayor a partir de la férmula predominante en suero
lacteo y menor caseina (32% vs 21%,) (. Es posible
que los residuos fosforilados de serina y treonina
de la caseina parcialmente digerida se unan al zinc
reduciendo su biodisponibilidad en una forma similar
a como lo hace con el hierro (. Sin embargo,
la digestién parcial de la caseina, que forma los
denominados fosfopéptidos de caseina (PPC), liga
a los iones calcio y los mantiene en forma soluble
en la luz intestinal favoreciendo la absorcion de este
elemento;esdecir,los PPCtendrian un efecto positivo
en la absorcién de calcio. A pesar de ello, su efecto
en la absorcién de zinc resulta algo impredecible y
no hay suficiente evidencia para recomendar su uso
concomitante al aporte de zinc 3.

Los estudios sobre la influencia de varias fuentes
proteicas en la absorcion de zinc son confusos
frecuentemente por el hecho de que las proteinas
a menudo contienen otros constituyentes que
pueden afectar la absorcion de zinc. Un ejemplo de
ello resulta cuando se ha estudiado la absorcién de
zinc a partir de formulas lacteas a base de proteina
de soya, la cual tiene un contenido importante de
fitatos.

Cuando se usa proteina de soya desfitinizada
(sin fitatos) se observa que la absorcién de zinc
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incrementa comparada con la férmula lactea de soya
normal y es practicamente idéntica a aquella de las
formulas lacteas convencionales (sin soya) (4. De
esta manera, la proteina de soya por si misma no
parece tener algun efecto inhibitorio en la absorcion
de zinc. Ademas, cuando se agrega fitato ala férmula
lactea convencional, la absorcion de zinc disminuye
significativamente y se hace muy similar a aquella
de la férmula de soya, sugiriendo que la proteina de
soya no tiene efecto inhibitorio por si misma.

Fitatos y fibra en la dieta

Es bien sabido que los fitatos ejercen un efecto
inhibitorio sobre la absorciéon de zinc. Los fitatos
de los alimentos estan compuestos de una mezcla
de diferentes formas fosforiladas de inositol-
fosfato (. El hexafosfato generalmente es la forma
predominante pero coexisten los pentafosfatos,
tetrafosfatos y trifosfatos. Los grupos fosfato en
el inositol hexafosfato (abundante en los fitatos)
pueden formar complejos i6nicos insolubles con
cationes como el zinc, y debido a que el tracto
gastrointestinal de los organismos superiores
carece de actividad fitasa, los minerales unidos al
fitato serian excretados con el material fecal. Debido
a que los alimentos de primera necesidad en la
mayor parte del mundo contienen fitatos (ejemplo:
maiz, cereales, arroz, legumbres), es obvio que la
biodisponibilidad del zinc puede comprometerse en
algunas poblaciones. Estudios con isétopos estables
han demostrado una muy baja disponibilidad a partir
de las férmulas lacteas basadas en soya comparado
con las férmulas sin soya y con la leche materna (9,
Esta diferencia es atribuible al contenido de fitato
en la leche de soya no desfitinizada. Por contraste,
cuando se extraen los fitatos de la proteina de soya
por métodos de precipitacion, la absorciéon de zinc
incrementa significativamente (4.

Debido a que varias formas de procesamiento de
alimentos pueden alterar los contenidos de fosfatos
de inositol en el alimento, es importante evaluar sus
efectos individuales en la absorcion de zinc. Estudios
experimentales han encontrado que las formas
hexafosfato y pentafosfato inhiben la absorcién de
zinc; mientras que las formas tetrafosfato y trifosfato
no ejercen efectos significativos 7. Estudios
en humanos posteriores han confirmado estas
observaciones iniciales ®. Por lo tanto, la cantidad
total de fitato en la dieta no refleja la real magnitud
de la afectacién en la biodisponibilidad del zinc; en
lugar de ello, se necesitan métodos que cuantifiquen
especificamente las diferentes formas de inositol-
fosfato cuando se examinan los efectos reales en la
absorcién de zinc (9.

Existen varios métodos para reducir el contenido de
fitato de varios alimentos. Se ha encontrado que la
fermentacion del pan disminuye la concentracion de
fitato ®, y la fermentacién en general también logra
los mismos efectos, dando por resultado una mejor
absorcién de zinc . La germinacién y la molienda
también pueden reducir el contenido de fitato en
las legumbres y cereales . Recientemente, el
tratamiento de los alimentos con fitasa comercial
o la adicion de fitasa a la dieta ha demostrado
reducir efectivamente el contenido de fitato de varios
alimentos, con el beneficio de mejorar la absorcion
de minerales @, Finalmente, la crianza de plantas y
la ingenieria genética pueden usarse para producir
cultivos de cereales y legumbres bajos en fitato y
con una mejor biodisponibilidad de los minerales ©@".

Se considera que la fibra a menudo ejerce un efecto
negativo en la absorcion de zinc; no obstante,
este efecto se debe generalmente al hecho que
la mayoria de los alimentos que contienen fibra
también contienen un importante contenido de
fitato ©». Se ha reportado recientemente una
absorcion baja de zinc a partir de dietas ricas en fibra,
pero las dietas también tenian un alto contenido de
fitatos. Reduciendo el contenido de fitato del pan por
fermentacion se incrementa considerablemente la
absorcién de zinc a un grado similar a aquel del pan
blanco (de bajo contenido en fibra), sugiriendo que
la fibra por si misma no tiene un efecto significativo
en la absorcién de zinc ('®. Otros estudios realizados
en componentes de fibra aislados tales como la
celulosa no mostraron un efecto inhibitorio sobre la
absorcion de zinc 3. Por lo tanto, es improbable que
la fibra de la dieta per se tenga alguin efecto negativo
en nutricion humana.

Interaccién del Zinc con otros elementos

Parece poco probable que el calcio per se tenga
un efecto negativo en la absorcion de zinc y, de
igual manera, las cargas habituales de zinc en la
dieta dificilmente afectarian de manera significativa
la absorcién de calcio. Diferentes estudios han
evaluado la interaccion de estos dos micronutrientes,
no encontrando evidencia de algun efecto negativo
de uno u otro elemento. Asi, por ejemplo, Spencer
et al. @ y Dawson-Hughes et al. ®® adicionaron
grandes cantidades de calcio a una dieta y no
encontraron efectos negativos en la absorcion de
zinc ni de calcio. También parece no haber mayor
interaccién con el uso crénico de suplementos de
calcio en la biodisponibilidad del zinc. Por ejemplo,
en el estudio de Yan et al. ® no se observaron
cambios en las concentraciones séricas de zinc
luego del suplemento con 1 000 mg de calcio/dia en
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mujeres de Gambia, al compararse con mujeres no
suplementadas.

Algunos estudios han observado que el calcio de una
dieta puede interactuar con el contenido de fitatos de
la misma, formandose un calcio mas soluble para
la absorciéon y promoviendo al mismo tiempo una
mejor absorcién para el zinc (™.

En el estudio de Dawson-Hughes et al. @ el aporte
de calcio no afecté significativamente la retencién
corporal de Zinc-65, un isétopo estable usado
ampliamente en los estudios de absorcion de
zinc. Dicho ensayo tuvo un disefio ciego, placebo-
controlado, de tres etapas y de tipo cross-over (cada
sujeto regresa para recibir una nueva sustancia de
prueba potencialmente interactuante). Se valord
la retencién corporal de zinc-65 y de hierro-59,
expresada como porcentaje del grupo control. Los
sujetos de estudio fueron divididos en dos grupos
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Figura 3. % de retencion corporal de Zn segun la
sustancia de prueba usada: placebo, carbonato de Ca o
hidroxiapatita.

(para zinc y hierro). Luego de la ingesta de una
comida estandarizada (en sus contenidos de macro
y micro-nutrientes) el primer grupo recibié Hierro-
59 como sulfato ferroso y el segundo grupo recibié
Zinc-65 como cloruro de zinc. Inmediatamente
después cada sujeto recibié en forma aleatoria una
de las siguientes sustancias: placebo (glucosa),
carbonato de calcio (500 mg de calcio elemental) o
hidroxiapatita (500 mg de calcio elemental). Alos 15
y 30 dias los sujetos regresaron para completar las
siguientes sustancias de prueba (placebo, carbonato
o hidroxiapatita) bajo el mismo protocolo: comida
estandarizada + Zn o Fe marcado + sustancia de
prueba. Se midio la retencién de Hierro-59 o de Zinc-
65 (mediante conteo radioactivo) en cada individuo
antes y después de cada visita y se agruparon los
resultados de acuerdo a la sustancia de interaccion
utilizada: glucosa (placebo), carbonato de calcio o
hidroxiapatita. Los resultados se muestran en las
Figuras 3y 4.
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El estudio concluye que la absorcién de hierro a partirde
una comida estandarizada se reduce significativamente
con la ingesta concomitante de carbonato de calcio o
de hidroxiapatita. En contraste, la absorcion de zinc no
se afectd con los suplementos de calcio.

Este estudio no encontré relacion significativa entre
la absorcién de cloruro de zinc o de sulfato ferroso
y el grado de acidez gastrica. Sin embargo, la data
disponible a este respecto sostiene que existe
una asociacion significativa entre acidez gastrica
y absorciéon de zinc, especialmente para aquellos
compuestos poco hidrosolubles como el carbonato
de zinc y el éxido de zinc (%27,

De igual manera, existe una influencia positiva de la
acidez gastrica en la absorcion de calcio en la forma
de carbonato, es decir, la acidez gastrica optimiza la
absorcion de este tipo de sal calcica. En contraste,
otras sales de calcio (como el citrato de calcio) no
se afectan significativamente con los cambios de pH
gastrico. Por lo tanto, al igual que los compuestos de

Fig. 5y 6. Interaccion zinc - hierro
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Figura 5. Relacion entre la suplementacion acumulada de Fe y
Zn con la concentracién de ferritina sérica (escala logaritmica).

zinc, es preferible administrar el carbonato de calcio
luego de la ingesta de alimentos para aprovechar la
mayor acidez gastrica post-prandial.

Por otro lado, Lind et al. ®® evaluaron la interaccion
entre zinc y hierro en un modelo de estudio
aleatorizado, controlado y doble-ciego. En este
ensayo 680 infantes de Indonesia, de 6 a 12 meses
de edad, fueron asignados a un suplemento diario
de 10 mg de Fe (grupo con Fe), 10 mg de zinc
(grupo de zinc), 10 mg de Fe + 10 mg de Zn (grupo
Fe + Zn), o placebo. Se obtuvieron muestras de
sangre al comienzo y al final del estudio para valorar
las concentraciones de hemoglobina, ferritina y
zinc. Luego del suplemento, el grupo con Fe tuvo
mayores valores séricos de Hb y ferritina que el
grupo suplementado con Fe + Zn, indicando una
interaccion del Zn sobre la absorcion del Fe (Figura
5). De igual manera, el grupo con Zn tuvo mayores
niveles séricos de Zn que el grupo suplementado
con Zn + Fe, indicando un efecto negativo del Fe
sobre la absorcion de Zn (Figura 6).
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Figura 6. Relacion entre la suplementacion acumulada de
Fe y Zn con la concentracion sérica de Zn.

Fuente: Lind T y cols. A community-based randomized controlled trial of iron and zinc supplementation in Indonesian infants: interactions between iron and

zinc. Am J Clin Nutr 2003; 77: 883-890.

Es muy posible que zinc y hierro interfieran
mutuamente su absorcién como se ha observado en
estudios previos al darse estos mismos elementos
en solucién acuosa a sujetos adultos 8-31,

Recientemente se han descrito los mecanismos que
regulan la absorcion de hierro, demostrandose que el

transportador de hierro en el lado apical del enterocito
transporta también al zinc. Dicho transportador recibe
la denominacion DMT-1 (Transportador de Metales
Divalentes-1) u otras denominaciones como Nramp-2
o DCT-1. ® De igual manera, los mecanismos
moleculares de absorcion intestinal de zinc han sido
descritos y se han identificado algunos de estos
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transportadores, tales como el ZIP-1, ZnT-1y ZnT-4 en
el intestino delgado ©*34. No obstante, alin se requieren
mayores investigaciones para determinar la magnitud
real de estas interacciones entre zinc y hierro.

En conclusion, existe evidencia de una franca
interaccién entre hierro y zinc cuando se administran
almismotiempo. Portalrazén, el suplemento conjunto
de zinc y hierro es menos eficaz que el suplemento
de ambos micronutrientes por separado.

Tipos de compuestos de zinc

Una de las estrategias para controlar la deficiencia
de zinc es el suplemento de la dieta o la fortificacién
de alimentos con algin compuesto de zinc
adecuadamente absorbible. Actualmente, se
reconocen 5 tipos de compuestos de zinc, los que son
considerados inocuos y calificados por la FDA como
compuestos GRAS (Generally Recognized As Safe).
Estos son: sulfato de Zn, cloruro de Zn, gluconato de
Zn, Oxido de Zn y Estearato de Zn.

Se dispone de poca informacion sobre la
biodisponibilidad de estos compuestos de zinc en los
alimentos fortificados, y no hay consenso adn sobre la
forma mas adecuada para usarse en los programas
de fortificacion.

Los compuestos de zinc se diferencian in vitro en su
grado de hidrosolubilidad a pH neutro. Asi, las formas
maés solubles de zinc son: sulfato de zinc, acetato de
zinc y cloruro de zinc. Por otro lado, carbonato de
zinc y 6xido de zinc son las formas menos solubles.
Presumiblemente, la capacidad de absorcién de
estos compuestos depende de su hidrosolubilidad; no
obstante, la acidez gastrica influiria significativamente
en la absorcion del zinc, especialmente de las formas
maés insolubles (carbonato y 6xido de Zn). Se presume
que existiria cierto grado de conversion de las sales
mas insolubles a cloruro de zinc en presencia de acido
clorhidrico (jugo gastrico), lo que sustentaria la mayor
influencia de la acidez gastrica en la absorcion de las
sales de zinc menos solubles ©7.

Esta relacién de pH gastrico y absorcion de zinc es
muy importante a tener en cuenta, especialmente
en paises en desarrollo, donde existe una alta
prevalencia de deficiencia de zinc y de infeccion
por Helicobacter pylori, que causa 30 - 40% de los
casos de hipoclorhidria severa. Por lo tanto, conocer
la prevalencia de hipoclorhidria o de infeccién por
H. pylori resulta de mucha utilidad para predecir el
impacto del suplemento de zinc o de los programas de
fortificacion de alimentos. Por estas mismas razones,
es preferible administrar los suplementos de zinc

luego de la ingesta de alimentos para aprovechar la
mayor acidez gastrica post-prandial y promover asi su
mejor absorcion.

De los compuestos de zinc, el sulfato de zinc y el 6xido
de zinc son los mejores prospectos para los programas
de suplemento y fortificacion debido a su relativo bajo
costo. De los dos compuestos, el éxido de zinc es el
compuesto mas estable y de menor costo *.

Con el objetivo principal de comparar la
biodisponibilidad in vivo de dos formas de zinc con
hidrosolubilidad diferentes, como sulfato y &xido
de zinc, Lopez de Romana et al. ¥ seleccion6 dos
grupos de adultos normales, y sometié un grupo a una
dieta baja en fitatos (pan) y el otro a una dieta alta en
fitatos (puré de avena). Cada grupo recibid su dieta
correspondiente fortificada con sulfato de zinc o con
oxido de zinc en forma alternada y aleatoria. Cada
grupo recibié uno u otro alimento 1 vez por semana
por 2 - 3 ocasiones. Los alimentos fueron fortificados
con uno de los dos compuestos de zinc (60 mg de
Zn elemental/kg de harina de trigo) durante la primera
semana y con el otro durante la segunda semana, en
un orden aleatorio.

La absorcién de zinc a partir del pan fue
significativamente mayor que aquella a partir del
puré de avena (P < 0.001) presumiblemente debido
al mayor contenido de fitato en el puré de avena. No
hubo diferencias significativas en la absorcién de zinc
a partir de los alimentos fortificados con sulfato de zinc
0 con 6xido de zinc (P = 0.24) (Figura 7).

Fig. 7. Absorcién comparativa de 6xido de zinc
vs sulfato de zinc
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Figura 7. La absorcién de zinc desde el pan (bajo en
fitatos) fue significativamente mayor que desde el puré
de avena (alto en fitatos) (P < 0.001). No hubo diferencia
significativa en la absorcién de zinc a partir de ambos
fortificantes (sulfato de zinc y éxido de zinc) (P = 0.24).

Fuente: Lépez de Romana D. y cols. Absorption of zinc from wheat products
fortified with iron and either zinc sulfate or zinc oxide. Am J Clin Nutr 2003;
78:279-283.
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Los resultados de este estudio sugieren que, tanto el
oxido de zinc como el sulfato de zinc, pueden usarse
para la fortificacién de alimentos de trigo. Debido
al menor costo del 6xido de zinc, esta forma debe
preferirse en la mayor parte de situaciones.

Por otro lado, se ha observado diferencias en la
magnitud de interaccion hierro - zinc de acuerdo al tipo
de compuesto de zinc presente cuando los alimentos
se co-fortifican con ambos micronutrientes. Giriffin
et al. ®8 evaluaron la biodisponibilidad del hierro y del
zinc a partir de alimentos co-fortificados y observaron
que la absorcién de hierro fue significativamente
menor cuando el alimento se co-fortificaba con
sulfato de zinc en comparacién a la co-fortificacion
con 6xido de zinc. Asi mismo, la absorcién de zinc
no resultd significativamente diferente a partir de
ambos compuestos (sulfato y éxido de zinc).

En este estudio la relacion zinc/hierro fue de 1/1,
encontrandose los resultados descritos. Las razones
que explican estas diferencias en la interaccién
hierro - zinc no estan bien aclaradas. Se presume
que la menor hidrosolubilidad del éxido de zinc
promoveria una relacién zinc/hierro < 1/1 en la fase
acuosa del lumen gastro-intestinal. Con esta menor
relacién habria menor posibilidad de interaccién
entre ambos elementos. No obstante, a pesar de
sus diferentes grados de hidrosolubilidad, ambos
compuestos de zinc se absorbieron en forma
muy parecida. Este resultado concuerda con la
observacion posterior hecha por Lépez de Romafa
et al. ® Una hipotesis que pretende explicar este
comportamiento de absorcion se basa en que el
oxido de zinc se disolveria mas lentamente en
el lumen intestinal, por lo que habria mayores
concentraciones luminales en el intestino proximal,
donde ocurria la mayor interaccién con el hierro. Sin
embargo, el resto de éxido de zinc (no disuelto adn)
completaria su disolucion en el intestino mas distal
permitiendo que la absorcion de zinc (a partir del
oxido de zinc) sea muy parecida a la proveniente del
sulfato de zinc.

Mientras se espera mayor investigacion que confirme
estas observaciones, parece muy coherente asumir
que, en presencia de alimentos, ambas sales (sulfato
y 6xido de zinc) no se diferencian significativamente
en su biodisponibilidad in vivo.

CONCLUSIONES

Para el caso de los elementos i6nicos como zinc,
hierro, calcio, etc., la biodisponibilidad dependera
enteramente de su absorcion intestinal.

La deficiencia marginal de zinc (déficit sub-clinico de
zinc) ha sido reconocida como una condicion muy
prevalente en diferentes regiones del mundo, entre
ellas Per( y Ecuador.

La absorcion intestinal de zinc es un proceso
saturable, y un aporte excesivo de zinc saturaria
su absorcion haciéndola impredecible y restandole
eficacia al suplementa. Por ello, la carga de zinc por
dosis tiene importancia cuando se busca eficacia de
la absorcién de este elemento.

La absorcién de zinc en solucion a partir de
suplementos es diferente de aquella a partir de
alimentos. La captacion de zinc por el enterocito a
partirde los alimentos puede estar considerablemente
disminuida comparado con la toma de esta misma
cantidad de zinc en solucién.

El tipo de proteina en la dieta afectara también la
biodisponibilidad de la carga ofrecida de zinc. La
caseina de la leche ha demostrado tener un efecto
impredecible en la absorcién de zinc.

Los fitatos ejercen un efecto inhibitorio sobre la
absorcién de zinc y se considera que la fibra de la
dieta ejerce un efecto negativo en la absorciéon de
zinc. Este efecto se debe generalmente al hecho
que la mayoria de los alimentos que contienen
fibra también contienen un importante contenido de
fitato.

La absorcién de hierro a partir de una comida
estandarizada se reduce significativamente con la
ingesta concomitante de carbonato de calcio. En
contraste, la absorcion de zinc no se afecta con los
suplementos de calcio.

Existe una asociacion significativa entre acidez
gastrica y absorcién de zinc, especialmente para
aquellos compuestos poco hidrosolubles como el
carbonato de zinc y el éxido de zinc. Por lo tanto,
es preferible administrar estos suplementos de zinc
luego de la ingesta de alimentos para aprovechar la
mayor acidez gastrica post-prandial y promover asi
su mejor absorcion. Aligual que estos compuestos de
zinc, es preferible administrar el carbonato de calcio
luego de la ingesta de alimentos para aprovechar la
mayor acidez gastrica post-prandial.

Existe evidencia de una franca interaccion entre
hierro y zinc cuando se administran al mismo tiempo.
Por tal razén, el suplemento conjunto de zinc y
hierro es menos eficaz que el suplemento de ambos
micronutrientes por separado.
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No hay diferencias significativas en la absorcion de
zinc a partir de los alimentos fortificados con sulfato
de zinc o con 6xido de zinc. Por ello, mientras se
espera mayor investigacién que confirme estas
observaciones es coherente asumir que, en
presencia de alimentos, ambas sales (sulfato y
oxido de zinc) no se diferencian significativamente
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en su biodisponibilidad in vivo.

El éxido de zinc y el sulfato de zinc pueden usarse
para la fortificacion de alimentos de trigo; sin
embargo, debido al menor costo del éxido de zinc,
esta forma de zinc debe preferirse en la mayor parte
de situaciones.
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