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Resumo

O zinco é um elemento multifuncional, essencial para todos os processos fisioldgicos, atuando
como catalisador, elemento estrutural e regulador. A deficiéncia do mineral associa-se a
quadros patoldgicos graves que surgem em sua grande maioria em funcdo da deficiéncia
alimentar, presenca de compostos quelantes nos alimentos, distdrbios no processo de absor¢ao
gastrointestinal ou elevacdo dos niveis urinarios. H4 muito tempo o zinco tem sido utilizado
como um agente terapéutico no tratamento coadjuvante de varias doencas. A suplementacdo
com zinco demonstrou efeitos benéficos, em situacBes de dietas pobres em produtos animais
ou rica em fitatos e, ainda em individuos hipozincémicos. O objetivo do trabalho foi realizar
uma revisao sistematica sobre as estratégias de suplementacdo com zinco em adultos nos

ultimos dez anos. Os dados foram obtidos por meio de uma revisdo sistematica da literatura
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que foi desenvolvida com a busca de artigos nas bases de dados Pub Med, Science Direct e
Scielo por dois pesquisadores de forma independente. Foram inclusos na revisdo, 25 artigos.
A forma mais utilizada para suplementacdo foi o sulfato de zinco (60% dos estudos) e
gluconato de zinco em 24% das pesquisas. A dosagem diaria variou entre 12 mg e 150 mg de
zinco elementar, com duragdo variando de quatro dias a dezoito meses. O zinco é fundamental
para a salde humana e sua utilizagdo como suplemento tem sido frequente para individuos
saudaveis e na terapia auxiliar e prevencdo de muitas doencas, tendo como principais formas
de suplemento o sulfato e gluconato de zinco.

Palavras-chave: Zinco; Suplemento; Doencas.

Abstract

Zinc is a multifunctional element, essential for all physiological processes, acting as a
catalyst, structural and regulatory element. Mineral deficiency is associated with severe
pathological conditions that mostly arise due to dietary deficiency, the presence of chelating
compounds in food, disturbances in the gastrointestinal absorption process or elevated urinary
levels. Zinc has long been used as a therapeutic agent in the adjunctive treatment of various
diseases. Zinc supplementation demonstrated beneficial effects, in situations of diets poor in
animal products or rich in phytates and even in hypozincemic individuals. The aim of the
study was to conduct a systematic review of zinc supplementation strategies in adults over the
past ten years. The data were obtained through a systematic review of the literature that was
developed by searching for articles in the Pub Med, Science Direct and Scielo databases by
two researchers independently. 25 articles were included in the review. The most used form of
supplementation was zinc sulfate (60% of the studies) and zinc gluconate in 24% of the
surveys. The daily dosage varied between 12 mg and 150 mg of elemental zinc, with duration
varying from four days to eighteen months. Zinc is essential for human health and its use as a
supplement has been frequent for healthy individuals and in auxiliary therapy and prevention
of many diseases, with zinc sulfate and gluconate as the main forms of supplement.

Keywords: Zinc; Supplements; Diseases.

Resumen

El zinc es un elemento multifuncional, esencial para todos los procesos fisiologicos, que actia
como catalizador, elemento estructural y regulador. La deficiencia mineral se asocia con
condiciones patoldgicas severas que surgen principalmente debido a la deficiencia en la dieta,

la presencia de compuestos quelantes en los alimentos, alteraciones en el proceso de
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absorcion gastrointestinal o niveles urinarios elevados. El zinc se ha utilizado durante mucho
tiempo como agente terapéutico en el tratamiento complementario de diversas enfermedades.
La suplementacion con zinc demostro efectos beneficiosos, en situaciones de dietas pobres en
productos animales o ricas en fitatos e incluso en individuos hipozincémicos. El objetivo del
estudio fue realizar una revision sistematica de las estrategias de suplementacion de zinc en
adultos durante los ultimos diez afios. Los datos se obtuvieron a través de una revision
sistematica de la literatura que se desarrollé mediante la busqueda de articulos en las bases de
datos Pub Med, Science Direct y Scielo por dos investigadores de forma independiente. Se
incluyeron 25 articulos en la revision. La forma de suplementacion mas utilizada fue el
sulfato de zinc (60% de los estudios) y el gluconato de zinc en el 24% de las encuestas. La
dosis diaria vario entre 12 mg y 150 mg de zinc elemental, con una duracion que varia de
cuatro dias a dieciocho meses. El zinc es esencial para la salud humana y su uso como
suplemento ha sido frecuente en personas sanas y en la terapia auxiliar y la prevencion de
muchas enfermedades, con sulfato de zinc y gluconato como las principales formas de
suplemento.

Palabras clave: Zinc; Suplementos; Enfermedad.

1. Introducéo

O zinco (Zn) € um dos elementos mais abundantes na natureza e depois do ferro é o
oligoelemento em maior quantidade no corpo humano, apresentando extraordinaria
importancia bioldgica e para a saide (Lander et al., 2001; Hambidge & Krebs, 2007). E um
oligoelemento essencial, sendo principalmente um metal intracelular envolvido em varios
processos metabolicos (Maret & Li, 2009; King et al, 2014), possuindo funcBes biologicas
imprescindiveis para o crescimento e desenvolvimento adequados, atuando como catalisador,
elemento estrutural das proteinas na estrutura e estabilizacdo de membranas celulares ou
como ion regulador (I0OM, 2006; Maret & Li, 2009; King et al, 2014).

Tem funcdo catalitica em aproximadamente 100 enzimas especificas, incluindo alcool
desidrogenase, fosfatase alcalina e RNA polimerase. Participa da estrutura de determinadas
proteinas, algumas associadas a expressdo génica como fatores de transcricdo de ligacdo ao
DNA, englobando também receptores de acido retindico e receptores de vitamina D. O Zn
estrutura algumas enzimas, destacando-se a superdxido dismutase (SOD). Além disso, exerce
papel na expressdo génica e pode influenciar a apoptose e a atividade da proteina C quinase

(IOM, 2006). Esta envolvido na sintese e secre¢do de insulina (Miao et al., 2013; Lemaire,
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Chimienti, & Schuit, 2012), na regulagdo da pressdo arterial (Tubek, 2007) e possui
propriedades antioxidantes e anti-inflamatérias (Kloubert & Rink, 2015; Bonaventura et al.,
2015).

A deficiéncia nutricional ou absorcdo excessiva do Zn estdo associadas a inUmeras
doencas, em particular as imunoldgicas (Bonaventura et al., 2015). O Zn tem relacdo com
muitas doencas metabdlicas e cronicas, como: diabetes, cancer (es6fago, carcinoma oral de
pequenas células, mama) e doencas neurodegenerativas. Além disso, ha sélidas evidéncias
que estabelecem relacdo entre a deficiéncia de Zn e varias doencas infecciosas, como maléria,
HIV, tuberculose, sarampo e pneumonia (Maret, 2013). A quantidade de Zn costuma ser
reduzida em pacientes diarreicos cronicos ou com disturbios de ma absor¢do, como também, a
deficiéncia do mineral € comum em pacientes com doencgas inflamatorias intestinais, nas fases
ativa e em remissdo, com prevaléncia variando de 15% a 40% (Vagianos et al., 2007).

De acordo com o estabelecido pelo Institute of Medicine - IOM (2006) varios fatores
influenciam a recomendacdo para a ingestdo didria Zn que depende da idade, sexo, peso e
niveis de fitato da dieta. As recomendacfes sdo diferentes, de acordo com cada pais e 0s
utilizados no Brasil sdo os determinados pela Food and Nutrition Board - EUA que
estabeleceu como ingestao dietética de referéncia (DRI’s) de Zn para adultos,11 mg/dia para
homens e 8 mg/dia para mulheres. E ainda é importante considerar que as necessidades
elevam-se em fases especificas da vida, como na gestacdo, infancia, puberdade e
senescéncia.

Segundo Santos, Teixeira & Schoenfeld (2019) ao tentar atingir doses
medicamentosas através de ingestdo alimentar de Zn, tem-se revelado associacdo a
supernutricdo, havendo possibilidade do consumo excessivo de energia, proteina e fibra. As
doses medicamentosas de Zn sdo benéficas em potencial, no controle do estado nutricional e
apoio dos niveis ideais de Zn durante todo o curso da vida. Até 0 momento, as evidéncias
demonstram que uma dosagem medicamentosa de Zn (ou seja, > 40 mg / dia de Zn elementar)
é considerada segura e, em decorréncia de seu papel anti-inflamatério e antioxidante, pode
promover beneficios extras no tratamento de varias doencas, como o doencas hepaticas,
hipogonadismo, céncer, doencas cardiacas, dislipidemias e distarbios do sistema nervoso
central. Nesta perspectiva, o objetivo deste estudo foi realizar uma revisdo sistematica da
literatura sobre as estratégias de suplementacdo com Zn utilizadas em adultos nos ultimos dez

anos.
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2. Metodologia

Estratégia de pesquisa

Esta pesquisa consiste numa revisao sistematica da literatura (RS), que foi construida a
partir de ensaios clinicos que abordaram suplementacdo com Zn em adultos. A definicdo da
pergunta norteadora foi realizada por meio da estratégia PICO, acrdnimo que representa
problema ou populacdo (P), intervencao (I), comparagédo (C) e desfecho (O). Utilizando esta
estratégia, a pergunta norteadora resultante foi: Quais as estratégias utilizadas para
suplementacdo com zinco em adultos nos dltimos 10 anos? A busca virtual de artigos foi
realizada nas bases de dados PubMed , Science Direct e Scielo, por dois autores de forma
independente, no periodo de 01 a 15 de novembro de 2019. Foram utilizados com descritores
0os Termos de Assuntos Médicos (termos MeSH): Zinc , Supplementation de forma

combinada, utilizando-se o conectivo “AND” na combinagio dos termos.

Selecdo de trabalhos

Inicialmente foram analisados os titulos e resumos dos artigos, para verificar se 0s
mesmos atendiam os critérios de inclusdo: ter um desenho de ensaio clinico, ter sido realizado
com adultos de ambos os sexos com idade igual ou superior a 18 anos, com intervencéo
constituida apenas de suplementacdo com Zn, ter especificado o tipo de suplementacdo
utilizada e ter sido publicado em lingua inglesa nos ultimos 10 anos (de 2009 a 2019). A
selecdo dos artigos foi conduzida por dois autores de forma independente, e na existéncia de

davida, foi consultado um terceiro.

Avaliacéo da qualidade dos estudos

Para a garantia da qualidade da revisdo foi seguido o protocolo Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyzes — PRISMA (Moher et al., 2009) e para
avaliacdo da qualidade dos artigos foi utilizado o instrumento de avaliacdo a escala de Jadad
(Jadad et al.,1996), onde houve a atribuicdo de escores de zero a cinco aos estudos
selecionados, com base nos critérios: método de randomizacdo (sequéncias e critérios de

randomizacdo dos participantes), uso de mascaramento (para pacientes e pesquisadores) e
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descricdo da proporcdo de perda no acompanhamento dos pacientes. Foram selecionados 0s

estudos com score > 3, para minimizar o risco de viés (Estrela, 2018).

3. Resultados

De acordo com a os critérios de busca pré-estabelecidos, a pesquisa bibliografica
resultou inicialmente em 183 artigos (74 da Pub Med , 33 Science Direct e 76 Scielo). Apos
a realizacdo da leitura do titulo e resumo e aplicacdo dos critérios de incluséao e, exclusdo de
artigos em duplicidade nas bases pesquisadas, foram selecionados 35 artigos (26 da na Pub
Med , 9 na Science Direct). Mediante a leitura completa dos artigos, 29 artigos foram eleitos
(25 da na Pub Med e 04 na Science Direct) e ap6s aplicacdo do teste de qualidade dos

estudos, 25 artigos foram inclusos, ao final, para integrar a revisao.Figural.

Figura 1: Diagrama de Fluxo. Teresina-PlI.
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Fonte: Dados da pesquisa (2020).
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Depois do criterioso processo de selecdo dos artigos integrantes desta RS, foram
extraidas as principais informacdes, que estdo agrupadas na Figura 2, que apresenta de forma
sintética, caracteristicas dos estudos, incluindo autores, ano de publicacdo, tamanho da
amostra, dosagem e duracdo da suplementacdo com Zn, pacientes suplementados, idade dos
pacientes e principais resultados dos estudos. Todos os estudos foram desenvolvidos com
adultos maiores de dezoito anos de idade, de ambos 0s géneros, e com patologias variadas.

Quanto a suplementacdo com Zn, a forma mais utilizada foi o sulfato de Zn (60% dos
estudos), seguido pelo gluconato de Zn em 24% das pesquisas €, em iguais percentuais (4%)
acetato de Zn dihidratado, carnosina de Zn, polaprezinco e Zn elementar.

No que faz referéncia & dosagem empregada variou entre 12 mg e 150 mg de Zn
elementar/dia, destacando que as doses diarias de Zn elementar mais frequentemente usadas
foram: 50 mg (32% das pesquisas), 30 mg (24%), 20 mg (16%) e 70 mg em 12% dos estudos.

No tocante ao tempo de duragéo das intervencgdes variou de 4 (quatro) dias a 18 meses,
apresentando maior frequéncia os seguintes tempos: 2 e 3 meses de suplementacgdo, em iguais
percentuais (20% dos estudos), 12 meses(16%) e 4 meses (12%).

Em relacdo aos pacientes suplementados, 0s que apresentaram maior frequencia foram
os diabéticos (24% dos estudos), pré-diabéticos (8%), com cancer colorretal (12%). Quanto
aos principais resultados obtidos, ou seja, aos efeitos da suplementacdo com Zn, a grande

maioria dos estudos (88%) mostrou algum resultado positivo com o suplemento utilizado.
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Figura 2: Caracteristicas dos estudos segundo autor, ano de publicacdo, amostra, forma e

tempo de suplementacdo com zinco, pacientes suplementados, principais resultados e escore

Jadad. Teresina-Pl, Brasil, 2020.

Forma de Tempo de Pacientes Idade Resultados Score
Autores/Ano n Suplementagio | Suplementagio Suplementados (anos) Jadad
Nazem et al. 2019 0 Gluconato de Zn 2 meses Diabetes Mellitus 2 obesos | 4065 | A suplementagdo didria com Zn poderia ser uma abordagem ttil para o gerenciamento de diabetes mellitus 2 ¢ 5
S0mg/dia excesso de peso
Asghari etal., 2019 60 Gluconato de Zn 3 meses Diabetes 30-60 | Apesar de um aumento significativo no nivel sérico de Zn, nenhuma melhora foi observada no controle glicémico
30 mg/dia 5
Gnatienko et al. 2018 254 | Gluconato de Zn 18 meses HIV 18-70 | A suplementagdio mostrou-se como intervengdo simples e de baixo custo para mitigar os efeitos do uso de dlcool,
15mg ¢ 12 mg O apesar do consumo continuo 5
Mahmoudi et al., 2018 8 Sulfato de Zn 2 meses Verrugas comuns X=4 A adigio de Zn a crioterapia ndo foi benéfica no tratamento dos pacientes, nem impediu recorréncias
S0mg/dia N
Pérezetal., 2018 B Sulfato de Zn 12 meses Diabetes Mellitus 2 3065 | A suplementagdocom Zn ndo afetou o glucagon plasmitico em jejum nem a resposta  infuso intravenosa de
30 mg/dia glicose ou insulina 5
Baradari et al., 2018 4 Sulfato de Zn 1 més Enfermeiras de UTI X =31 | Asuplementagio com Zn poderia estar associada a melhor qualidade do sono, qualidade do sono subjetivoe
50 mg/dia laténcia do sono nesse grupo de trabalhadores 5
Ranasinghe et al. 2018 138 7n elementar 12 meses Pré-diabetes 18-70 Asuplementagdo reduziu a resisténcia a glicose no sangue ¢ a insulina, melhorando a fungdo das células .
20 mg/dia 5
Khazdouz et al., 2017 94 Sulfato de Zn 0.5 més Traumatismo craniano grave | 18-65 | A suplementagdo teve efeitos favoriveis na Escala de Coma de Glasgow, Avaliagio Sequencial da Faléncia de
120 mg/dia Orgiios e marcadores inflamatarios 5
Ribeiro et al., 2017 b2} Sulfato de Zn 4 meses Cincer colorretal X=62 A suplementagdo evitou a fadiga e manteve a qualidade de vida e pacientes com cincer colometal em
T0mg/dia quimioterapia 2]
Momen-Heravi et al, 2017 | 60 Sulfato de Zn 3 meses Diabéticos com dlcerano pé | 40-85 | A suplementagdio com Zn teve efeitos benéficos nos parimetros do tamanho da tlcera e no perfil metabélico
50 mg/dia 5
Heidarzadeh etal, 2016 [ 40 Gluconato de Zn 1.5 meses Diabetes Gestacional 1840 A suplementagdo com Zn aumentou os niveis de RNAm de PPAR-y e GLUT! em seus recém-nascidos em
30 mg/dia comparagdo com o grupo placebo o]
Islam etal., 2016 5 Sulfato de Zn 6 meses Pré- Diabéticos 30-65 Com a suplementagdo, houve uma melhora no manuseio da glicose usando parimetros HOMA
30mg/dia 2]
Sharafi, Allami, 2016 9 Sulfato de Zn 4 dias Hospitalizados com 250 A suplementagdo com Zn ndo melhorou os resultados
50 mg/dia Pneumonia N
Karamali et al., 2015 58 Gluconato de Zn 1,5 meses Diabetes Gestacional 1840 A suplementagdo com Zn teve efeitos benéficos no perfil metabélico
30 mg/dia 3
Jamilian et ., 2015 3 Sulfato de Zn 2 meses Sindome dos Ovarios 1840 | A suplementagdo teve efeitos benéficos nos niveis de alopecia, hirsutismo e malondialdeido plasmtico, porém
50 mg/dia Policisticos nio afetou hormonios, citocinas inflamatdrias e outros biomarcadores do estresse oxidativo 5
Ahmad et al,, 2015 49 Sulfato de Zn 12 meses Gestantes X=22 | Asuplementago pré-natal e pds-natal com Zn melhorou marginalmente as respostas de anticorpos dependentes
20 mg/dia de células T em lactentes, juntamente com a [L-7 5
Bragaetal, 2015 5 Sulfato de Zn 4 meses Cincer colorretal X=62 A suplementagio com Zn ndo alterou o titulo de anticorpos apds a vacinagdo. No entanto, a menor taxa de
70 mg/dia soroconversdo observada no quimio-placebo sugere uma influéncia do Zn na protegio vacinal 4
Ribeiro et al., 2015 bl Sulfato de Zn 4 meses Cincer colorretal X=62 | A suplementagio durante os ciclos de quimioterapia aumentou a atividade da SOD e manteve as concentragdes
70 mg/dia de vitamina E 3
Kobayashi et al., 2015 66 Polaprezinco 12 meses Hemodialisados X=69 | A suplementagio reduziu o indice de responsividade da eritropoetina e pode ser nova estraégia terapéutica tratar
34 mg/dia pacientes com anemia renal e com hipozincemia 3
Salari etal., 2015 83 Sulfato de Zn 3 meses Depressio/ Esclerose X=34 | A suplementagio com Zn mostrou-se como uma escolha apropriada para o tratamento da depressio em pacientes
S0mg/dia. Miltipla com esclerose miiltipla 5
Foroozanfard et al. 2015 2 Sulfato de Zn 2 meses Sindrome dos Ovirios 1840 A suplementacdo com Zn teve efeitos benéficos no perfil metabdlico
S0mg/dia Policisticos 4
Sharif et al. 2015 87 Carnosina de Zn 3 meses Idosos 65-85 A suplementagdo pode ter efeito benéfico em idosos hipozincémicos e melhorar o status de Zn, perfil
20mg/dia antioxidante ¢ danos a0 DNA 3
Joray etal., 2014 40 Sulfato de Zn 17 dias Mulheres etiopes 18-50 0 ensaio cometa, método capaz de detectar quebras de fita de DNA intracelular, pode servir como um
20mg/dia biomarcador funcional do status do Zn 3
Katayama et al., 2014 12| Acetato de Zn Dihidr. 3 meses Cirrose hepitica ¢ 220 A suplementaciio com Zn parece eficaz e segura no tratamento da hiperamonemia na cirrose hepdtica
150mg/dia hiperamonemia 3
Noh et al., 2014 3 Gluconato de Zn 2 meses Mulheres obesas jovens 18-28 | A suplementagio poderia potencialmente restaurar a expressio do transportador de ZnT em mulheres obesas com
30 mg/dia bolismo de Zn alterado E)

Fonte: Dados da pesquisa (2020).

4. Discussao

Nos estudos analisados, com relacdo ao tipo de suplemento utilizado, os dois

empregados com maior frequéncia foram o sulfato de Zn e gluconato de Zn. Quando héa

pretensBes de se realizar suplementacdo com Zn, surge um questionamento primordial quanto

a forma do mineral que deve ser empregada. Segundo Saper, Rash (2009) o Zn, como terapia

auxiliar, pode ter prescricdo com formas variadas de sal, como gluconato de Zn, acetato de
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Zn, sulfato de Zn e picolinato de Zn. No entanto, a quantidade de Zn elementar em cada sal
varia de acordo a forma de apresentacdo, por exemplo, o sulfato de Zn contém
aproximadamente 23% de Zn elementar, e consequentemente para ser atingida uma dose de
50 mg de Zn elementar serdo necessarios 220 mg do referido sal. A OMS estabeleceu a
utilizacdo de compostos hidrossoluveis a exempo do sulfato de Zn (23% de Zn), acetato de Zn
(30% de Zn) ou gluconato de Zn (14% de Zn) na forma de xaropes ou comprimidos
dispersiveis na terapéutica da diarréia (WHO, 2006). Entretanto, o sulfato de Zn e o acetato de
Zn por apresentarem acentuado sabor metélico, amargo e adstringente, requerem um
mascaramento no sabor (Brown et al., 2004).

O sulfato de Zn sempre apresentou uso frequente nas estratégias de suplementacéo,
entretanto, ultimamente a utilizacdo tem diminuido, o que pode ser atribuido, em parte, ao
fato deste tipo de suplemento poder produzir alguma irritacdo do trato gastrointestinal em
algumas pessoas, como também pelo aumento do uso das formas organicas do mineral
(Wiernicka et al., 2013) . Embora o sulfato de Zn seja uma forma comum de suplemento com
Zn, gluconato de Zn, citrato de Zn e picolinato de Zn também podem ser opcles validas,
sendo importante enfatizar que essas formas sdo tipicamente melhor absorvidas que o 6xido
de Zn. Em relagdo ao gluconato de Zn o baixo custo, boas propriedades sensoriais e
absortivas, tornam-o uma alternativa atraente para suplementagdo (Wegmdiller et al., 2013).

Devido ao crescente uso de Zn na nutri¢cdo e na medicina, varias formas comerciais de
sais organicos e inorganicos deste micronutriente foram apresentadas no mercado. Entretanto
existem informagdes limitadas sobre a diferente farmacocinética do Zn a partir de diferentes
compostos. Estudo comparativo entre a absorcéo do gluconato de Zn e éxido de Zn realizado
por Siepmann et al. (2005), com homens saudaveis revelou que a absorcdo de Zn em humanos
pode ser melhorada pela complexacdo de Zn com gluconato. De acordo com Vinson,
Tompkins & Agbor (2007) das formas de suplementos disponiveis, gluconatos e leveduras
enriquecidos com minerais, sdao considerados dois dos suplementos mais biologicamente
disponiveis.

Para que a estratégia de suplementacdo seja eficaz além da forma de apresentacdo, é
importante observar a dose suplementar didria recomendada de Zn, que varia de acordo com a
idade, sexo e condi¢des de saude de um individuo. Para adultos saudaveis, a dose diaria
padréo recomendada é de 15 a 30 mg de Zn elementar (Saper, Rash 2009). Nesta reviséo foi
verificado que as doses mais frequentemente utilizadas foram 50 mg (32% dos estudos),
30mg (24%) e 20 mg (16%) e considerando que quase totalidade dos estudos foram

desenvolvidos com individuos acometidos por alguma patologia, estas doses foram
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previamente adequadas para as alteracbes metabdlicas referentes a cada doenca,
especialmente as realcionadas ao Zn. No que faz referéncia ao tempo de suplementagao, mais
da metade dos estudos analisados (52%) apresentou suplementacdo por periodo de tempo
relativamente curto (de 2 a 4 meses), 0 que teoricamente ndo acarretou excesso de Zn no
organismo e efeitos deletérios, considerando que a maior parte das patologias apresentadas
pelos pacientes suplementados nos estudos provoca queda dos niveis de Zn corporais.

O excesso de Zn esta associado tanto a deficiéncia de cobre, quanto as citopenias que
geralmente se resolvem com a eliminacdo de fontes excedente do mineral (Fong, 2007).
Sempre que hd um excesso de Zn no organismo, pode haver deficiéncia de cobre,
considerando que este micronutriente € capaz de inibir competitivamente a ligacao
gastrointestinal do cobre. A expressdo génica da regulacdo positiva da metalotioneina pode
desempenhar um papel importante nesse fenémeno (Kaur, 2014).

Quanto a associacdo do Zn e algumas patologias, este oligoelemento tem sido
utilizado como medicamento na prevengdo e tratamento de muitas patologias (Kaur et al.,
2014) por estar envolvido em muitas doencas metabdlicas e crdnicas, como: diabetes, cancer
(esofago, carcinoma oral de pequenas celulas, mama) (Maret, 2013) e doencas
neurodegenerativas , como na doenca de Alzheimer, no envelhecimento, depressao e doenga
de Wilson (Chasapis et al., 2012). Além disso, ha importantes evidéncias que estabelecem
relacdo entre a deficiéncia de Zn e inimeras doengas infecciosas, a exemplo da malaria, HIV,
tuberculose, sarampo e pneumonia (Maret, 2013). O Zn tem importante papel na sinalizacdo
intracelular e na imunidade mediada por células, no estresse oxidativo, como também é um
agente anti-inflamatério. Estas caracteristicas singulares podem conferir beneficios
terapéuticos significativos em varias patologias em humanos. Em muitas doencas, a
deficiéncia de Zn pode trazer complicacBes clinicas, ter efeito negativo na imunidade,
aumentar o estresse oxidativo e a secrecdo de citocinas inflamatorias (Prasad, 2009).

Esta reviséo revelou que na maioria dos estudos (88%) que utilizaram a suplementacéo
com Zn, houve registro de algum efeito benéfico. Nesse contexto a utilizacdo de suplementos
com o referido mineral se mostra uma alternativa promissora como adjuvante no tratamento e
prevencdo de inUmeras patologias em virtude deste micronutriente ser multifuncional e de
grande importancia para a manutencdo da homeostase do metabolismo e higidez do sistema
imune.

No tocante ao maior nimero de estudos com pacientes portadores de diabetes
observados nesta revisdo sistematica, isso pode ser justificado pelo fato de que na atualidade

mais de 425 milhdes de pessoas em todo o mundo tém diabetes mellitus e, alem disso, mais
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352 milhGes de pessoas apresentam diminuicdo da tolerancia a glicose e alto risco de
desenvolver diabetes (IDF, 2017). Ademais, evidéncias crescentes apoiam uma associagéo
entre hiperglicemia e metabolismo do Zn. Muitos estudos forneceram evidéncias de que o
baixo status do referido mineral esta associado a secre¢do diminuida de insulina, diminuicao
da sensibilidade a insulina e aumento de biomarcadores inflamatorios, incluindo IL-6, TNF-a
e proteina C reativa de alta sensibilidade (PCR-us) (Cruz et al., 2018; Forte et al., 2013).
Dentro desta perspectiva a suplementacdo com Zn pode ser uma alternativa terapéutica ndo
farmacoldgica, que pode auxiliar no tratamento e prevencao do diabetes.

Em seguida, os estudos mais frequentes, foram os que suplementaram os pacientes
com cancer colorretal. Muitos estudos epidemioldgicos demonstraram uma relacdo entre o
teor de Zn na dieta e o risco de cancer, estando o efeito anticancer do mineral, mais
frequentemente associado a suas propriedades antioxidantes (Skrajnowska & Bobrowska-
Korczak, 2019). A deficiéncia de Zn é um problema de saude global, afetando mais de dois
bilhdes de pessoas em todo o mundo (Wessells et al., 2012) e, mais de 10% da populagéo,
ingere nas refeicbes com menos da metade da dose recomendada de Zn e as deficiéncias
cronicas do mineral aumentam substancialmente o risco de cancer (Prasad, 2014). E
importante destacar que as drogas antineoplasicas geralmente aumentam a producdo de
espécies reativas de oxigénio e a suplementacdo com Zn atua na diminuicdo destes. De acordo
com Strange et al.(2003) o Zn possui potente atividade antioxidante, principalmente como um
componente da enzima superoxido dismutase (SOD 1, SOD3), catalisando a dismutacdo dos
radicais anion superdxido ao peroxido de hidrogénio e impedindo a geracdo de outros radicais
livres toxicos e seus derivados, como por exemplo, radicais hidroxil ou peroxinitrito.

A secrecdo de radicais livres, citocinas, enzimas e substancias que danificam as
membranas celulares tem um efeito citotdxico. Citocinas produzidas por linfdcitos
desempenham um papel fundamental na imunidade anticancer e, o sistema imunolégico é
particularmente sensivel a alteracbes no nivel de Zn e, dessa forma, teoricamente, toda
resposta estd de alguma maneira direta ou indiretamente relacionada ao Zn (Zamarrom &
Chen, 2011). Conforme Cavalcante & Nogueira, (2020) o Zn se faz essencial na regulacdo da
imunidade, e por esta razdo enfatiza-se a necessidade de avaliagdo periddica dos seus niveis
corporais, diagnostico de deficiéncia e utilizagdo de estrategias de suplementacdo, quando
necessario, para manter integro o sistema imune e assim auxiliar na prevencéo e recuperacao
de inimeras patologias.

E importante enfatizar que a suplementacdo com Zn é necessaria nos casos de

deficiéncia do mineral, mas doses elevadas de suplementagdo por um longo periodo podem
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resultar em deficiéncia de cobre ou anemia, sendo necessario, portanto, o uso racional da
suplementacdo com Zn pelo tempo necessério para atingir a finalidade terapéutica (Muhamed
&Vadstrup, 2014). Apesar dos efeitos benéficos do Zn na resposta imune, 0 consumo
prolongado de altas doses de Zn causara uma diminuicdo dos niveis de colesterol lipoprotéico
de alta densidade, anemia, deficiéncia de cobre e possiveis complicacBes genito-urinarias
(Saper, Rash 2009.

5. Consideracdes Finais

O grande contributo trazido pelo artigo foi o conhecimento sobre as estratégias de
suplementacdo com zinco para adultos, utilizadas com maior frequéncia nos utimos dez anos,
constituindo-se em importante instrumento de orientacdo para a utlizacdo racional do
suplemento do referito mineral.

O zinco é um micronutriente essencial para o organismo, pelos importantes papéis
bioldgicos que desempenha, como elemento catalitico, estrutural e regulador. E por
apresentar uma pluralidade funcional tem sido amplamente utilizado na forma de
suplementos, como adjuvante terapéutico no tratamento e prevencdo de muitas doengas
cronicas e infecciosas. Esta revisdo revelou que os tipos de suplemento mais frequentemente
utilizados em adultos saudaveis, como também em portadores de patologias variadas, nos
ultimos dez anos, foram o sulfato e gluconato de zinco, em sua maioria em doses diarias de 20
a 50 mg,e consequentemente sem potencial de provocar excesso do mineral no organismo e
cfeitos nocivos a saide. A maioria dos estudos demonstrou algum resultado positivo com a
utilizacdo do suplemento com zinco, sinalizando para a importancia da suplementagdo na
terapéutica auxiliar e preventiva de inimeras doencas. Entretanto se faz necessario o
desenvolvimento de mais estudos que esclarecam com maior profundidade a farmacocinética
da variedade de sais utilizados na suplementacdo com o zinco, bem como o tempo ideal para
0 emprego dos suplementos, e dessa forma aplica-los com mais objetivitade e garantir maior

eficacia terapéutica.
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