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RESUMO

Objetivo: Avaliar a eficacia da suplementacdo de zinco no tratamento da diarreia aguda em
criancas, focando na reducdo da gravidade, duracéo e na prevencéo de novos episddios. Métodos:
Trata-se de uma revisédo de literatura, utilizando as bases Google Académico, PUBMED, Scielo,
LILACS juntamente com informacdes de Manuais e Guias da Organizacdo Mundial da Saude e
Ministério da Saude, obtendo-se 24 artigos. Revisao Bibliogréafica: A diarreia aguda, caracterizada
por trés ou mais evacuac@es liquidas em 24 horas, € uma das principais causas de mortalidade
infantil, especialmente em paises em desenvolvimento. Diversas pesquisas trazem a
suplementacdo de zinco como uma medida eficaz na reducdo, na duracéo e gravidade dos episddios
diarreicos na infancia, além de prevenir recorréncias. Ademais, seu uso parece diminuir a
frequéncia e duracdo das evacuacdes e além de reduzir hospitalizacdes. Além do uso na diarreia
aguda, parece haver beneficio em quadros de pneumonia e malaria. Apesar de eficaz, efeitos
adversos leves, como vomitos, diminuem adeséo ao tratamento, sendo necessarios mais estudos
para avaliacdo de dose minima necessaria. Conclusdo: A suplementacdo de zinco, recomendada
pela OMS desde 2004, reduz a gravidade e duragdo da diarreia em criancas. Contudo, sé&o
necessarias pesquisas para otimizar a dose e minimizar efeitos adversos.

Palavras-chave: Diarreia Aguda. Zinco. Saude Infantil.
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1 INTRODUGAO

Diarreia aguda € definida pela ocorréncia de trés ou mais evacuagfes semiliquidas ou
liquidas nas Ultimas 24 horas. De acordo com a Organizacdo Mundial da Satde (OMS, 2005), a
doenca diarreica pode ser classificada em trés categorias: diarreia aguda aquosa (duragéo de até
14 dias com perda de grande volume de fluidos), diarreia aguda com sangue (sangue nas fezes
com leséo da mucosa intestinal), diarreia persistente (duragéo de 14 dias ou mais). A diarreia com
duracdo superior a 30 dias é denominada crénica.

A diarreia aguda é a causa predominante de morte infantil em menores de 5 anos. No Brasil,
h& uma mortalidade consideravel de criangas devido a essa etiologia. Em regifes com menos
recursos de saneamento béasico e de saude, essas infeccBes sdo mais incidentes e recorrentes
(SAMPAIOQ et al., 2013).

Alguns sintomas podem se associar a diarreia como febre, nauseas, vomitos e dor
abdominal, acentuando a desidratacdo. Devido a magnitude do problema, diversas terapias ja
foram utilizadas na tentativa de diminuir a gravidade da doenca em paises de baixa e média renda.
Dentre essas terapias, uma que vem sendo implementada é a suplementacdo de Zinco.

Os micronutrientes, como 0 zinco, cobre e magnésio, sdo de extrema importancia para
reacdes enzimaticas, resposta imune e replicacdo celular. Sem esses micronutrientes os individuos
ficam mais suscetiveis a infec¢bes e a distarbios imunolégicos. O zinco € um mineral que vem
sendo utilizado ha alguns anos como terapia suplementar para diminuir as perdas gastrointestinais
e consequentemente a gravidade dos episodios, além de diminuir a duracdo e o risco de incidéncia
nos meses subsequentes. A sua deficiéncia tem se associado a insuficiéncia do sistema imune e
também a diarreia persistente. (SAMPAIO et al., 2013).

Alguns paises j& implantaram a suplementacdo de zinco no manejo de diarreia devido a
recomendacdo da OMS no ano de 2004. No entanto, essa utilizacdo de zinco ndo € realizada
efetivamente. No Quénia, o zinco foi adotado como parte do kit de medicamentos essenciais
disponivel nas unidades de saude para facilitar o acesso da populagdo. (FEIKIN et al., 2014)

As criancgas sdo 0 maior grupo de risco para infec¢des gastrointestinais devido a sua maior
exposicao aos agentes infecciosos durante seu desenvolvimento, principalmente em aglomerados
infantis, como creches e escolas. Essas infec¢Ges causam irritagdo da mucosa intestinal,
prejudicando a absor¢do de nutrientes importantes para o0 crescimento biologico e para o

desenvolvimento neuroldgico e imunoldgico dessas criangas (MACEDO et al., 2010).
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A populacdo infantil, principalmente em paises em desenvolvimento, apresentam deficit
nutricional de zinco. Isso pode estar relacionado a alta incidéncia de diarreia nesses paises (LIMA
e DIAS 2010).

A atuacdo do zinco no organismo ndo é completamente conhecida, mas a sua utilizagdo
mostrou um aumento da absorc¢éo de eletrolitos e de dgua pelo intestino. Além disso, 0 zinco possui
funcbes anti-inflamatdrias na mucosa das vilosidades intestinais, podendo regenerar o epitélio que
foi acometido pela diarreia. Dessa forma, ha um aumento da quantidade de enzimas nas
microvilosidades, melhorando a digest&o e a nutricdo (ARAUJO 2014).

Estudos realizados sobre o tratamento com zinco demonstram uma reducdo do numero de
episadios diarreicos e da gravidade desses episddios. Alem desses beneficios, alguns estudos ja
mostram a relacdo entre adaptacdo dietética de zinco e desenvolvimento cognitivo. Apesar da
importancia desses estudos para a saude infantil, eles sdo escassos no Brasil (BORGES et al.,
2007).

2 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de carater descritivo, do tipo revisdo integrativa de literatura,
com objetivo de avaliar a eficacia da suplementacdo de zinco no tratamento da diarreia aguda em
criancas, focando na reducdo da gravidade, duracdo e na prevencdo de novos episodios. Para
obtencdo dos artigos, foram utilizadas as bases de dados Google Académico, PUBMED
(Publicagdes Médicas), Scielo (Scientific Electronic Library Online), LILACS (Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude) juntamente com informac6es de Manuais e Guias

da Organizacdo Mundial da Saude e Ministério da Saude.

3 RESULTADOS
Foram selecionados artigos cientificos publicados no idioma portugués, inglés e espanhol,
obtendo 35 artigos sobre 0 uso de zinco na diarreia aguda e apos leitura dos mesmaos, selecionados

24 materiais para a elaboracédo do presente artigo.

4 DISCUSSAO

A OMS e o Ministério da Saude (MS) ja recomendam a utilizacdo de zinco em episédios
diarreicos, relatando inclusive que essa medida pode prevenir futuros episodios. Porém, mesmo
com grandes instituicbes recomendando esse uso, sdo poucos estudos nessa area que comprovem
sua eficacia (BRANDT et al.,2015).
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Em 2004 iniciou-se essa recomendacdo com base em estudos que mostraram a utilizacao
do zinco encurtando a duracdo da diarreia aguda e prevenindo novos episodios nos 2 a 3 meses
subsequentes ao seu uso.

O estudo de Bhutta et al. (1999) foi uma das pesquisas utilizadas pela OMS para embasar
a suplementacdo de zinco. Este estudo avaliou os efeitos da suplementacdo de zinco na prevencao
de diarreia e pneumonia por meio de uma metanalise de ensaios clinicos randomizados em criancas
de paises em desenvolvimento. Os ensaios analisados foram aqueles que forneceram
suplementacdo oral desse mineral, com pelo menos metade da dose didria recomendada para
criangcas com menos de cinco anos. Os resultados obtidos nas criancas que utilizaram zinco
mostraram reducdo da incidéncia e prevaléncia da doenca diarreica em 18% e 25%,
respectivamente, ao se comparar com resultados do grupo controle. Além disso, demonstrou a
reducédo de 41% na incidéncia de pneumonia ao se comparar com 0 grupo controle.

Ja o artigo de Sazawal et al. (1995) foi um outro estudo utilizado como base para a
recomendacdo atual da OMS. Neste estudo foi avaliado a suplementacdo de 20 mg de zinco em
criancas na India por meio de um ensaio clinico randomizado. Esta pesquisa obteve como resultado
uma diminuigdo do risco de diarreia em 23% das crian¢as que receberam a suplementacdo. Além
disso, observou-se que quanto mais precocemente se utilizava o zinco, mais rapidamente havia
probabilidade de recuperacao dessa condicao.

O estudo de Black et al. (2019) mostrou que o tratamento da diarreia com solucdo de
reidratacdo oral (SRO), zinco, antibiéticos para disenteria e tratamento da diarreia persistente,
além da vacina contra o rotavirus, foram responsaveis por 49,7% da reducdo da mortalidade por
diarreia de 1980 a 2015. Além disso, mostrou que apesar dos beneficios comprovados e de uma
recomendacéo global feita em 2004, a cobertura com zinco terapéutico permanece muito baixa em
alguns paises em desenvolvimento.

O zinco é um micronutriente essencial para a homeostase do organismo. Este mineral tem
acdo como mediador de diversas reagdes enzimaticas, assim como na regulacdo de células
inflamatodrias, resposta imunologica e estimulo a sintese proteica. No artigo de Farthing et al.
(2013) a deficiéncia de zinco estd associada com a supressdo do sistema imunologico e
prevaléncia de diarreia periddica.

Esse micronutriente atua na fisiopatologia da diarreia aguda acelerando a regeneracao
tecidual de células do intestino, principalmente nos enterécitos, que recuperam a funcdo de

absorcéo de agua e sais e diminuem o tempo de duracdo da diarreia e suas complicacfes. Além
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disso, 0 zinco atua na regulacéo de células do sistema imune, estimulando a regeneracdo da mucosa
intestinal, que atua como uma barreira defesa. (BRITO et al., 2016)

O estudo de Lukacik et al. (2008), realizou uma metanalise dos efeitos do zinco oral no
tratamento da diarreia aguda e persistente. Como resultado, apresentou que a duracdo média da
diarreia foi significativamente menor com o uso do zinco em comparacdo com o placebo e
mostrou-se eficaz na reducéo da mortalidade. Entretanto, houve aumento significativo de vomitos
em pacientes que receberam a terapéutica com zinco.

Ja na metanalise de Lamberti et al. (2013), foram revisados estudos entre 1980 e 2012 sobre
a utilizacdo de zinco durante a diarreia aguda em hospitais de diversos paises. Nessa pesquisa foi
possivel analisar que houve diminuicao da duracdo da diarreia apos suplementacédo por via oral de
zinco. Os resultados desse estudo mostraram que os episddios de diarreia foram 4% mais curtos
em criangas tratadas com zinco em comparacdo com as que receberam o placebo. Nas criancgas
hospitalizadas, a duracdo da hospitalizacdo diminuiu em 37% nas criancas suplementadas. Além
disso, a frequéncia das fezes diminuiu em 6%.

Neste estudo, ainda foi visto que a utilizacdo de zinco reduz a duragéo da febre, producéo
de fezes e da frequéncia das evacuagdes. Concluiu-se que a suplementacdo deste mineral foi capaz
de reduzir a morbimortalidade da diarreia aguda em criancas menores de cinco anos dentro e fora
da China. Em concordancia com o estudo de Lukacik et al. (2008), foi observado aumento da
frequéncia de vOomitos.

De acordo com o ensaio clinico de Sampaio et al. (2013), a incidéncia de diarreia aguda no
grupo teste, que recebeu um saché diario com adicdo de zinco e micronutrientes por 90 dias, foi
de 14,7%. J& no grupo controle, que recebeu esse suplemento sem o zinco durante 90 dias, foi de
19,1%. Assim, 0 grupo teste demonstrou menor risco de desenvolver diarreia do que o grupo
controle, mas, esse resultado ndo foi estatisticamente significativo. Tal estudo, no entanto,
independentemente do grupo, apresentou menor risco de desenvolver diarreia nos individuos
maiores de 24 meses. Ademais, ndo houve diferenca significativa na duracdo dos episddios
diarreicos dos dois grupos. No grupo teste a duracdo maxima da diarreia foi de 6 dias e no controle
foi de 5 dias.

O estudo de Feikin et al. (2014), que randomizou 16 aldeias quenianas (1.903 criangas
elegiveis) para receberem um ciclo de 10 dias de zinco e solugdo de reidratacdo oral (SRO) em
domicilio e 17 aldeias (2.241 criancas elegiveis) para receberem SRO em casa, mas zinco apenas
na unidade de saude, avaliou se a incidéncia de diarreia e de doenca respiratoria aguda reduzia nas

aldeias em uso domiciliar de zinco. Esse ensaio clinico encontrou que 6,1% das criangas ainda
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tinham diarreia nas aldeias com uso de zinco domiciliar, contra 5,6% nas aldeias de comparagéo.
Dessa forma, ndo houve diferenca significativa na incidéncia de diarreia relatada, além de
episodios febris e mais graves. Também n&o houve diferenca entre os grupos de aldeias nas taxas
de hospitalizacdo e na mortalidade por todas as causas. As razOes para esse desfecho,
provavelmente, foram o ndmero pequeno de criancas que receberam zinco na comunidade, as
limitacGes no desenho do estudo e os vieses da vigilancia.

No entanto, os episddios diarreicos em aldeias de zinco resultaram em uso menos frequente
de antimaléricos e antibioticos. Criancas com diarreia e febre relatada em aldeias de zinco
(aproximadamente dois tercos dos episédios de diarreia) receberam um antimalarico menos
frequentemente (17,8%) do que nas aldeias de comparacao (23,5%).

Segundo Walker e Walker (2014), a eficacia de zinco no tratamento de diarreia é de 23%
e pode também diminuir a taxa de mortalidade causada por ela em criancas de 1 més a 4 anos de
idade. Alguns outros estudos também mostram que essa suplementacdo também reduz a incidéncia
da diarreia por 2 a 3 meses e em 25% o tempo da duracédo de diarreia prolongada.

O estudo de Imdad et al. (2023), avaliou os efeitos da suplementacdo de zinco na prevencéo
da morbimortalidade e na promogé&o do crescimento e desenvolvimento em criangas de seis meses
adoze anos. Realizou a analise de 96 ensaios clinicos randomizados, feitos em 34 paises diferentes,
a maioria em paises de renda baixa ou média. Demonstrou-se que a suplementacdo com zinco fez
pouca ou nenhuma diferenca na mortalidade por todas as causas de diarreia, porém reduziu a
mortalidade por infec¢des do trato respiratdrio inferior e por maléria. Entretanto, apesar de ndo
mostrar efeito na morbidade, a suplementacdo preventiva com zinco mostrou-se eficaz em reduzir
a incidéncia de diarreia.

A OMS recomenda a dosagem de 10 mg/dia para menores de 6 meses de idade e 20 mg/dia
ap6s os 6 meses de idade, durante 10 a 14 dias. Porém, alguns estudos vém demonstrando
intolerancia ao uso dessa dosagem.

Lazzerini e Wanzira (2016) fizeram uma revisdo de literatura com apenas estudos de
ensaios clinicos randomizados, que compararam a suplementacéo oral de zinco com placebo em
criancas de um més a cinco anos com diarreia aguda ou persistente, incluindo disenteria. Este
estudo concluiu que em areas onde a prevaléncia da deficiéncia de zinco ou da desnutricdo é
elevada, 0 zinco pode ser benéfico para as criangas com seis meses ou mais. As evidéncias
trouxeram que em criangas com mais de seis meses de idade a terapia com zinco reduziu a duragado

média da diarreia e 0 numero médio de criangas com diarreia até o sétimo dia de duragdo. Além
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disso, a terapia com zinco ndo mostrou efeitos colaterais graves em nenhuma faixa etaria,
entretanto, relatou maior risco de vomitos para ambas faixas etarias.

Por fim, o estudo concluiu que em criangas com menos de 6 meses as evidéncias néo
demonstraram efeito do zinco na duragdo média da diarreia ou no nimero de criancas que ainda
apresentam diarreia no sétimo dia. Ademais, ndo houve beneficio na terapéutica com zinco em
criangas que estavam bem nutridas e em locais com baixo risco de deficiéncia de zinco.

Em busca de uma alternativa para minimizar os efeitos adversos de vomitos durante a
terapia com zinco, Dhingra et al. (2012) conduziram um ensaio clinico randomizado e duplo-cego.
O objetivo foi avaliar se doses mais baixas de zinco poderiam reduzir esse efeito colateral sem
comprometer a eficacia no tratamento da diarreia. A dose padréo recomendada pela OMS ¢ de 20
mg/dia para maiores de 6 meses, mas neste estudo foram testadas doses de 5 mg e 10 mg/dia.

A proporc¢ao de criancas cuja diarreia durou mais de cinco dias foi de 6,5% no grupo de 20
mg, 7,7% no grupo de 10 mg e 7,2% no grupo de 5 mg. Comparado a dose padrdo de 20 mg, as
doses menores foram igualmente eficazes no tratamento da diarreia e resultaram em menos casos
de vomito. Os vOmitos ocorridos dentro de 30 minutos apds a administracdo do zinco foram de
19,3% no grupo de 20 mg, 15,6% no grupo de 10 mg e 13,7% no grupo de 5 mg, com reducdes
significativas nos grupos de 10 mg.

Portanto, a utilizacdo do zinco nos episodios de diarreia aguda é uma medida recomendada
atualmente com diversos estudos demonstrando seus beneficios, porém ainda ha uma lacuna

acerca da dosagem correta, idade recomendada para o uso e possiveis efeitos colaterais.

5 CONCLUSAO

O uso de zinco deve ser considerado no tratamento da diarreia aguda em criangas com
idade entre 6 meses e 5 anos, principalmente se desnutridas ou com algum risco de deficiéncia de
zinco. O beneficio se estende além da prevencdo da diarreia e diminuicdo de episodios, sendo
também promissor em infecgdes trato respiratorio e parece haver algum beneficio na maléria,
patologias de alta incidéncia em paises subdesenvolvidos e em desenvolvimento. Apesar das
vantagens obtidas com seu uso e recomendacOes bem estabelecidas por érgdos mundiais e
nacionais, é importante que haja mais estudos sobre a dosagem para minimizacdo de efeitos

colaterais, como nauseas e vomitos, além da eficacia no seu uso em criangas menores de 6 meses.
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