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Resumen

Fundamentos: estudiar los niveles de Zn en sangre (ZnSE)
durante la gestacion y la influencia de la ingesta de calcio.
Métodos: 85 gestantes, clinicamente sanas (22,0 = 6,0
afnos), atendidas en un Hospital del Gran Buenos Aires
desde la edad gestacional de 19,6 + 6,6 semanas (To).
Se calculé la ingesta de calcio (ICa) y de Zinc (1Zn) y se
dividieron en grupos que recibieron diariamente 600 mg
de calcio de : leche en polvo (GL, n=20); citrato de calcio
(GCit, n=12) 6 carbonato de calcio (GCar, n=27). Un
grupo no acepté tratamiento (GNs, n=26). A To, al final
del segundo trimestre (T1) y a Tf (34,7 = 2,8 semanas)
se determind en sangre entera: hemoglobina (Hb) y Zn.
Resultados: promedio = DE (mg/d): To: ICa: 579 + 382;
IZn: 6,5 = 2,8.

ZnSE (ug/mL), a Toy T1, no presenté diferencias significati-
vas entre los cuatro grupos. Sin embargo, a Tf, GL disminuy6
significativamente (4,06 + 1,08) (p<0,0001) en relacién a
GNs (5,64 + 0,63), GCit (6,58 + 0,98)y GCar (6,47 + 0,60).
Conclusiones: el calcio lacteo disminuyd los valores de ZnSE
durante la gestacion, sugiriendo interaccion Zn-Ca, mientras
que el del citrato y carbonato no presentaron ese efecto.

Palabras clave: Gestacion. Ingesta de calcio. Ingesta de
zinc. Zinc en sangre. Suplementos de calcio.

Summary

Objective: The aim of this study was to analyse the inluence
of dietary calcium during pregnancy on Zn levels in maternal
whole blood (ZnWB).

Methods: A group of 85 healthy pregnant women (mean
age: 22,0 = 6,0 years) were evaluated at “Diego Paroissien”
Hospital since gestational age of: 19,6 + 6,6 weeks (To) to,
34,7 = 2,8 weeks (Tf). At To mean daily dietary intake of
calcium (Cal) and zinc (Znl) was calculated. Women were
divided into three groups consuming daily a supplement
of 600 mg of calcium as dried whole milk (GM, n=20);
calcium citrate (GCit, n=12) or calcium carbonate (GCar,
n=27). A group didn't accepted any treatment (GNt n=26).
At To, T1 (end of 2° trimester) and Tf, hemoglobin and
ZnWB was determined.

Results: Mean = SD (mg/d): To: Cal: 579 + 382; Znl:
6,5 = 2,8. At To and T1 there were no significant diffe-
rences in ZWB; however, at Tf, GM decreased significantly

regarding the GNt, GCit and GCar groups (4,06 = 1,08 vs
5,64 + 0,63; 6,58 = 0,98; 6,47 + 0,60, respectively;
p< 0.0001).

Conclusions: This study shows that milk calcium intake, but
not calcium citrate and calcium carbonate, decreased ZnWB
during pregnancy, suggesting Zn-Ca interaction.

Key words: Pregnancy. Calcium intake. Zinc intake. Blood
zinc levels. Calcium supplements.

Introduccion

El incremento de las necesidades de nutrientes duran-
te los periodos vulnerables del embarazo y la lactancia
agravan los problemas nutricionales marginales de
las poblaciones, pudiendo causar dafos irreversibles
en los sobrevivientes. Por ello, uno de los indicadores
para diferenciar el grado de desarrollo de los paises
esta referido a la salud materno infantil, siendo la
buena nutricion uno de los pilares del bienestar de
los pueblos!.

En Latinoamérica son prevalentes las deficiencias
de hierro (Fe), iodo y vitamina A, que se relacionan
con elevadas cifras de recién nacidos de bajo peso
y de morbi-mortalidad materno-infantil. Por ello, se
aconseja prestar especial atencion a la salud de la
madre, encarando, a nivel de Salud Publica, progra-
mas de fortificacién de alimentos o administracién
de suplementos?3.

En el caso particular de Argentina, los datos de dis-
ponibilidad de alimentos aportadores de calcio (Ca)
indican insuficiencia para cubrir las necesidades de
ese nutriente en la poblacion total*. La baja ingesta
de Ca ha sido documentada por algunas encuestas
clinico-nutricionales®?®, entre ellas las de algunos gru-
pos de mujeres gestantes y en periodo de lactancia®,
y corroborada por los primeros datos nacionales sobre
estado nutricional, realizados recientemente, en los
afios 2004/20053.
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Esos resultados son la consecuencia de habitos ali-
mentarios comunes a una gran parte de la poblacién
argentina (bajo consumo de lacteos), independien-
temente del nivel socio econémico®, y podrian ser
responsables de las elevadas cifras de incidencia de
osteoporosis en la edad adulta®.

Las adaptaciones fisiolégicas que tienen lugar en
el embarazo tienden a lograr un adecuado desa-
rrollo fetal, alin a expensas de la salud materna.
En el primer semestre se produce un sustancial
aumento del volumen plasmatico y de la masa
eritrocitaria y se liberan substancias vasodilatado-
ras y de inhibicion de la agregacion plaquetaria,
que convierten el lecho vascular en un sistema de
baja resistencia. La falla en estos mecanismos de
adaptacion puede conducir a hipertension inducida
por el embarazo (HIE)!!-1¢, patologia que constituye
un riesgo de morbi-mortalidad perinatal, de gran
preocupacion para los obstetras de Argentina por
su gran frecuencial’.

Las causas de la HIE no estan esclarecidas, pero se
asocian a problemas nutricionales en muchos de los
casos. La relacién entre baja ingesta de Ca e HIE
fue postulada en la década del “80 y comprobada
tanto en modelos experimentales en ratas!® como en
mujeres embarazadas?®.

Por ello, es habitual que el médico aconseje suple-
mentos de Ca durante el embarazo. Sin embargo, la
administracién de estos suplementos podria precipitar
deficiencias de nutrientes como Fe y zinc (Zn)2922,
debido a la existencia de complejas interacciones
entre ellos?324, En el caso del Zn su deficiencia puede
incidir tanto en el crecimiento fetal y neonatal como
en la salud materna.

En Argentina no existen datos acerca del estado
nutricional con respecto al Zn, por lo cual el ob-
jetivo del presente trabajo fue estudiar en mujeres,
con baja ingesta habitual de Ca, la influencia de la
suplementacion con Ca, proveniente de tres fuentes
diferentes (leche en polvo, citrato de calcio o car-
bonato de calcio), sobre los niveles de Zn en sangre
entera (ZnSE) durante la gestacion.

Materiales y métodos

Se estudiaron 85 mujeres gestantes, de edad 16 a
34 afos (promedio: 22 *+ 6) atendidas en el servicio
de Ginecologia y Obstetricia del Hospital “Diego Pa-
roissien”, La Matanza, Buenos Aires, Argentina. Se
realizé el seguimiento clinico y bioquimico desde la
primera consulta (To) (edad gestacional: 19,6 = 6,6

semanas), hasta la Ultima consulta previa al parto (Tf)
(edad gestacional: 34,7 = 2,8 semanas).

A To se realiz6 una encuesta alimentaria mediante el
método de recordatorio de 24 horas y de frecuencia
de consumo de 76 alimentos incluidos en el cuestio-
nario. En cada caso se pregunté acerca del consumo
habitual de algln otro alimento que no figurara en
el formulario de recoleccion de datos. Para la esti-
macion de las cantidades consumidas se utilizé la
estandarizacion de pesos, medidas y equivalencias
de alimentos de acuerdo a la propuesta de la Cate-
dra de Nutricién Normal de la Escuela de Nutricion
de la Universidad de Buenos Aires, obteniéndose la
estimacién en peso neto del alimento. Se analizé el
consumo promedio diario de Ca (ICa) en base a los
datos de las Tablas Argentinas de Composicién de
Alimentos?® y la de Zn (IZn) en base a las Tablas
Alemanas?®.

Las gestantes asistieron a una charla explicativa
acerca de la importancia de evitar problemas nutri-
cionales durante la gestacion y la lactancia. Cuando
la ICa fue inferior a la ingesta adecuada (IA) de Ca?’
se les informd sobre las ventajas de recibir un suple-
mento. Se solicitd su consentimiento informado para
incorporarse al estudio, de acuerdo a las normas del
Comité de Etica del Hospital y de la Universidad de
Buenos Aires.

Las mujeres se dividieron en grupos que recibieron
gratuitamente 600 mg de Ca/dia proveniente de:
leche en polvo (GL) (n = 20), carbonato de calcio
(GCar) (n = 27) y citrato de calcio (GCit) (n= 12).
Se estudié también un grupo que no aceptd tomar
suplementos (GNs) (n =26).

A la primera consulta (To) (edad gestacional 12-24
semanas), a T1 (edad gestacional 24-30 semanas)
y a Tf (edad gestacional mayor a 30 semanas) se
extrajo sangre en ayunas por puncion venosa. Se
determiné en sangre entera: hemograma completo
y Zn por espectrofotometria de absorcién atémica
(VARIAN, SPECTR AA 220, lampara de deuterio
para correccién de fondo y llama de aire- acetileno,
a 213,9 nm; slit: 1,0 nm; corriente de ldmpara: 5,0
mA). El rango de lectura fue de 0,25 a 1,5 mg/L
(r=0,9753); se utilizaron Estandares Certificados
(Riedel de Haen, Fixanal, codigo 498582). Los
controles Interlaboratorio se realizaron en la Network
EQAS Organizers (Consejeria de Industria, Trabajo y
Desarrollo Tecnolégico), Direccion General de Trabajo,
Centro de Seguridad y Salud en el Trabajo. Gobierno
de Cantabria, Santander Espafa.

Todo el material utilizado fue tratado durante 24
horas con una solucién de &cido nitrico al 20% y
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Tabla 1.

Ingesta de Ca (ICa) antes
(To) y después de la admi-
nistracién del suplemento
(Tf) (Promedio + DE)

Tabla 2.

Aumento de peso materno
durante el embarazo y
peso de los recién nacidos
(Promedio + DE)

Tabla 3.

Evolucion de los niveles de
ZnSE durante la gestacion
en los grupos estudiados
(Promedio + DE)

Tabla 4.

Zn/Hb aTo, Tl y Tfen
los diferentes grupos de
mujeres gestantes
(Promedio + DE)

Grupo To Tf

| Ca (mg/dia) | Ca (mg/dia)
GCar 527 + 281 1013 £258*
GCit 413 + 258 1127 += 281*
GL 708 + 460 1308 + 460*

*p < 0.0001 con respecto a ICa a To. GCar: grupo de gestantes
que ingirié el suplemento de carbonato de calcio. GCit: grupo

de gestantes que ingirié el suplemento de citrato de calcio. GL:
grupo de gestantes que ingirié el suplemento de leche en polvo

Grupo Aumento de Peso del recién
Peso materno (kg) nacido (g)
GNS 15,6 £ 6,2 3.481 + 153
GCit 14,3 + 3,8 3.152 + 544
GCar 14,4 £ 49 3.753 £ 512
GL 14,0 £ 6,8 3.392 + 526

La ausencia de superindices indica que no existieron diferencias
significativas entre los grupos. GNs: grupo de gestantes que no
acepté recibir suplemento. G Car: grupo de gestantes que ingirié
el suplemento de carbonato de calcio. G Cit: grupo de gestantes
que ingirié el suplemento de citrato de calcio. GL: grupo de
gestantes que ingirié el suplemento de leche en polvo

Edad gestacional (semanas)

To T1 Tf
12-24 24-30 > 30
Grupo ZnSE (ug/mL)
GL 6,32 + 2,08 5,26 + 2,81 4,06 +1,08*
GCar 6,31 =0,59 6,07 £ 0,71 6,47 = 0,60
GCit 6,66 = 0,85 6,33 £0,65 6,58 +0,98
GNs 6,16 = 0,90 563+ 1,11 5,64 0,63

*p < 0,0001 respecto a los otros 3 grupos. ZnSE: niveles de Zn
en sangre entera. GNs: grupo de gestantes que no acepté recibir
suplemento. GCar: grupo de gestantes que ingirié el suplemento
de carbonato de calcio. GCit: grupo de gestantes que ingirié el
suplemento de citrato de calcio. GL: grupo de gestantes que
ingirié el suplemento de leche en polvo

Edad gestacional (semanas)

To Tl Tf
12-24 24-30 > 30
Grupo Zn/Hb (ug/g)
GNs 51,0 = 8,2 49,7 + 9,82P 51,4 + 9,82
GCar 50,6 = 5,5 57,0 £ 5,6° 61,5 + 4,52
GCit 55,3 = 10,6 53,2 + 7,52b 58,9 + 5,92
GL 54,0+ 15,3 43,1 = 5,72 38,1 = 10,6°

Superindices distintos indican diferencias significativas en

una misma columna ( p< 0.01). Zn/Hb: relacién Zn/Hb en
sangre entera. GNs: grupo de gestantes que no acepté recibir
suplemento. GCar: grupo de gestantes que ingirié el suplemento
de carbonato de calcio. GCit: grupo de gestantes que ingirié el
suplemento de citrato de calcio. GL: grupo de gestantes que
ingirié el suplemento de leche en polvo

posteriormente lavado 6 veces con agua destilada y
6 veces con agua ultrapura (Easypure RF, compact
ultrapure water system, Barnstead MQ-cm).

Resultados

El promedio + DE de la ICa a To fue de 576 + 382
mg/d, con un rango de 41 a 1669 mg/d. La ICa a
la primera consulta fue inferior a la IA segln edad
(1000 o0 1200 mg/d para mayores o menores de 18
afos?’, respectivamente), en el 88% de los casos.
Con la ingesta de los suplementos el porcentaje de
mujeres que permanecieron por debajo de la IA de
Ca a Tf varié entre 12 y 36% (Tabla 1). La ICa de
GNs fue en promedio: 623 + 386 mg/d durante el
periodo del estudio.

El promedio = DE de la IZn a To fue de 6,5 =+
2,8 mg/d, con un rango de 1,81 a 13,9 mg/d. El
porcentaje de mujeres con ingestas inferiores a la
ingesta recomendada (IR) para el embarazo de 4,2
mg/d, considerando Zn de alta biodisponibilidad?®
fue de 24%.

El peso materno pregestacional fue de 57,0 = 12,6
kg y todas las mujeres presentaron un incremento de
peso en el intervalo de los graficos de normalidad?®
(Tabla 2). Ademas, todos los partos fueron posteriores
a las 38 semanas de edad gestacional, con recién na-
cidos que presentaron pesos superiores a 2.500g.

Los niveles de ZnSE no mostraron diferencias signi-
ficativas entre los grupos a To ni a T1; sin embargo
a Tf, GL presenté valores significativamente menores
que GNs, GCar y GCit (Tabla 3).

Ninguna de las mujeres tuvo valores de Hb por debajo
del punto de corte que considera anemia en el em-
barazo?® y los valores de Zn/Hb a To no presentaron
diferencias significativas entre los grupos. AT1 GCar
fue mayor que GL (p< 0,01) y a Tf tanto GC, GCar
como GCit fueron significativamente mayores a GL
(p< 0,0001) (Tabla 4).

Discusion

En la actualidad, no existe un nico indicador bioquimi-
co para establecer el estado nutricional con respecto al
Zn. Las determinaciones de Zn en muestras biolégicas
como suero, plasma o pelo presentan diversos incon-
venientes como la hemdlisis para el suero o plasma 'y
la contaminacion para el pelo®C. También se han pro-
puesto como indicadores funcionales ciertas enzimas
asociadas al Zn en membrana de glébulo rojo; pero son
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determinaciones laboriosas y los resultados no siempre
se correlacionan con el estado nutricional3!.

La concentracién plasmatica es el indicador co-
munmente usado, pero se presta a interpretaciones
erréneas, porque disminuye con las infecciones y
ejercicio intenso®32 y, durante la gestacion, declina
en proporcién al incremento del volumen plasmético,
que es sumamente variable34.

Existen trabajos que evidenciaron correlacién entre los
niveles de Zn en eritrocitos y la ingesta de Zn3%36, Por
otra parte, en un trabajo previo evidenciamos elevada
correlacién entre los niveles de Zn en glébulos rojos
y en sangre entera (r?= 0,9948)%.

Sin embargo, la concentracion de Zn en sangre entera
y la relacién Zn/Hb no mostraron correlacién con la
I1Zn, en el presente trabajo.

La disminucion de los niveles de ZnSE y la de la
relacion Zn/Hb en el grupo de mujeres que consumié
el Ca proveniente de leche en polvo, pareceria sugerir
que en este grupo existié una menor absorcién o utili-
zacién del Zn con respecto a los grupos que tomaron
los suplementos de citrato, carbonato y al grupo no
suplementado, pese a que la leche proporcioné tam-
bién una cantidad extra de Zn (promedio 1,9 mg/d)
que increment6 la IZn a 8,8 + 2,8 mg/d.

Se debe tener en cuenta que las Tablas Nacionales de
Composicion de Alimentos de Argentina carecen de
datos de contenido de Zn. Por dicho motivo, las IZn de
este trabajo han sido calculadas tomando en cuenta
Tablas de Composicion de Alimentos extranjeras.

Por otra parte, la IR de Zn varia en funcién de su
biodisponibilidad, que depende de la composicion de
la dieta. En nuestro estudio, la carne fue consumida
frecuentemente, el consumo de fibra fue bajo y el de
proteinas animales fue alto, por cual se puede asumir
que la biodisponibilidad del Zn podria ser elevada.
En consecuencia si se considera la IR de 4,2 mg/d,
para dietas de esas caracteristicas, soélo el 4% de la
poblacién que ingiri6 el suplemento tuvo IZn inferio-
res a esa cifra. Ademas, para una biodisponibilidad
media, la IR es de 7 mg/d, encontrandose el 29 % de
la poblacion por debajo de esa cifra, mientras que el
71% presentd 1Zn ingestas superiores a 7 mg/d.

Existen controversias sobre la interaccion entre Ca 'y
Zn, ya sea a nivel de la dieta o cuando se ingieren
suplementos.

Argiratos®® estudid el efecto de la suplementacion con
Ca en mujeres jovenes, mediante el célculo del area
bajo la curva de respuesta del Zn plasmatico durante
4 horas, luego de administrar una dosis de 4,5 mg de
Zn por via oral; sus resultados evidenciaron una dis-

minucién del area de la curva cuando se administraba
el Zn conjuntamente con citrato o carbonato de Ca.
Por otra parte, Wood3® en mujeres ancianas también
concluyd que la absorcién y el balance aparente de
Zn disminuian al administrar concomitantemente Zn
y suplementos de citrato y carbonato de Ca.

En contraposicién, Spencer®® y McKeena*! no en-
contraron influencia de los suplementos de Ca sobre
el balance aparente de Zn en hombres jovenes y
adolescentes, respectivamente. Dawson-Hughes*?
tampoco encontré disminucién de la absorcion real
de 6%Zn.

Existen evidencias de la variacién del contenido de
Zn en distintos érganos en modelos experimentales,
en respuesta a dietas con distintos niveles de Ca.
Dursun* observo que, en ratas, las dietas bajas en Ca
no influfan significativamente la absorcién porcentual
de Zn, la cual disminuyé con dietas altas en Ca. Sin
embargo, el contenido de Zn en duodeno, cerebro,
higado y sangre se increment6 cuando las dietas
fueron bajas en Ca y disminuy6 con las dietas altas
en Ca. Los mecanismos no estan aclarados y ese
autor sugiere que podria existir alguna interaccion a
nivel del transporte pasivo en el intestino.

La interaccion entre el Ca y el Zn también podria darse
a nivel de algunos grupos quimicos de la membrana,
de acuerdo al trabajo de Rodriguez-Yoldi et al, en el
cual se demuestra la disminucion de la absorcion
intestinal de galactosa ante medios que contienen
Ca y distintas concentraciones de Zn*.

En el presente trabajo no se observaron diferencias
significativas a Tf en los niveles de ZnSE ni en los
de Zn/Hb entre los grupos GNs, GCit y GCar, pero
GL present6 valores significativamente inferiores a
todos ellos (Figuras 1 y 2). Estos resultados podrian
indicar, en este grupo alguna interaccién entre el Ca
y el Zn, debido a la influencia de los componentes
lacteos sobre la absorcién de Zn.

En la leche de vaca el Zn estéd mayoritariamente unido
a la caseina (84%) y en una baja proporcién unido
a proteinas del suero (13%), a compuestos de bajo
peso molecular (2%) y en la fraccion lipidica (1%).
El Ca se encuentra unido en un 41% a las micelas de
caseina, un 30% a las proteinas del suero, un 28%
a los compuestos de bajo peso moleculary un 1% a
la fraccién grasa“S.

Lonnerdal*® demostré que la absorcién de Zn de
férmulas lacteas con predominio de la fraccion de
caseina con respecto al suero fue significativamente
menor que las que tenian mayor proporcion de sue-
ro. Esos resultados sugieren que componentes de
la leche de vaca pueden influenciar la absorcién de
Zn mediante fenémenos de complejacién los cuales
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Figura 1.
Zn en sangre entera
en mujeres gestantes

Figura 2.
Zn/Hb en sangre entera de
mujeres gestantes
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influyen en su solubilidad. Por otra parte, estudios
realizados en ratas destetadas, mostraron que cuando
son alimentadas con diferentes fuentes de proteinas
de suero lacteo existen distintos grados de absorcion
de Zn, dependiendo del contenido de citrato*’.

La caseina posee numerosos residuos fosforilados de
serina que se encuentran cargados negativamente y
que pueden unirse tanto a Ca como a Zn. La lactoal-
blumina es otra proteina lactea que se puede unir a
ambos minerales. Este tipo de uniones podria generar
una competicién que podria afectar la biodisponibili-
dad mineral*®. Ademas, la lactosa favorece la absor-
cién de Ca, por lo cual habria mayor cantidad de Ca
soluble que podria interaccionar con el Zn. Estudios
“in vitro” han evidenciado que el Ca agregado a las
leches fortificadas podria disminuir la solubilidad y
dializabilidad del zinc, aunque su porcentaje de ab-
sorcion pareceria no mostrarse alterado*®. Ademas,
la disminucién de la solubilidad del Zn en la leche
de vaca, podria deberse a la coprecipitacién del Zn
con el fosfato de calcio, a un pH alto, el cual es ca-
racteristico de la zona luminal donde se supone que
este mineral es absorbido®°.

Por todo esto se podria postular que, en el presente
trabajo, el Ca lacteo disminuyd la concentracién de
ZnSE y Zn/Hb durante la gestacién, mediante una
interaccion Zn-Ca o por interacciéon entre los com-
ponentes lacteos y el Zn.
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