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Introduccion.

La contaminacion fungica de los productos agricolas es muchas veces inevitable y cada
vez mas preocupante por la frecuencia con que estos productos presentan metabolitos
secundarios toxicos conocidos como micotoxinas. La contaminacién con micotoxinas
puede ocurrir en el cultivo, durante la cosecha, en el almacenaje e incluso después de
fabricar el alimento (9).

El desarrollo de hongos depende de varios factores incluyendo la humedad de los
ingredientes o del alimento, la humedad y temperatura ambiental, tiempo de
almacenaje, oxigeno y pH. La presencia de hongos en el alimento puede generar serias
pérdidas economicas debido a su efecto perjudicial en el desempeno de los animales a
través de una disminucion en el contenido de nutrientes y a la produccion de
micotoxinas (6).

Las micotoxinas son compuestos organicos de bajo peso molecular, que no poseen
inmunogenicidad, capaces de producir efectos toxicos, teratogénicos, mutagénicos,
carcinogénicos y/o depresion del sistema inmune. Los efectos perjudiciales dependen de
la concentracion de una o mas toxinas en la dieta, tiempo de exposicion, edad, etapa
productiva, estado nutricional y de salud del animal al momento de recibir el alimento
contaminado (6,9).

Desafortunadamente los cuadros clinicos de inmunosupresion se pueden confundir con
los producidos por agentes patoldgicos y como las micotoxinas afectan diversos 6rganos
de los sistemas urinario, digestivo, nervioso, reproductivo e inmune; con frecuencia es
dificil reconocer la condicion o establecer un diagnostico diferencial preciso (9)

Prevencion y control de micotoxinas.

La prevencion de las micotoxinas comienza con la eliminacion o disminucion del
crecimiento de hongos en las plantas, evitando factores estresantes para el cultivo como
son la carencia y exceso de regadio, presencia de malezas y demasiadas practicas
culturales. Durante el almacenaje, ademas de controlar temperatura y humedad
utilizando aireacion y proteger el grano contra el dafo provocado por insectos y
roedores, es muy recomendable utilizar inhibidores de hongos.

Mantener la integridad del grano y los granos limpios es critico, porque en el polvo y en
el material extrafno abundan las esporas fingicas (6).

Prevencion y control de micotoxicosis.
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A pesar de todos los esfuerzos que se hacen para reducir el nivel de micotoxinas en
ingredientes y alimentos, siempre existe un cierto grado de contaminacion que puede
llegar a representar un riesgo considerable para las aves y cerdos. En la actualidad, la
manera mas practica de disminuir los efectos perjudiciales de las micotoxinas en los
animales consiste en el uso de materiales adsorbentes en la dieta conocidos como
aditivos anti-micotoxinas (AAM) que permiten reducir la absorcion de las micotoxinas a
través del tracto gastrointestinal (8).

También existen medidas nutricionales para disminuir las micotoxicosis, especialmente
la causada por aflatoxinas. La adicion de vitamina K disminuye las magulladuras debidas
a fragilidad capilar y los metabolitos de la vitamina D3 recupera los problemas de
calcificacion. Un suplemento que contenia colina, metionina, vitamina E, vitamina B12,
acido folico, selenio y etoxiquina ayudd a recuperar la condicion de higado graso.
Niveles altos de proteina y especificamente de aminoacidos azufrados, por encima del
requerimiento nutricional, son capaces de aliviar los efectos perjudiciales provocados
por aflatoxinas; debido a que son precursores de glutation, compuesto que forma
dentro del cuerpo, complejos conjugados con la aflatoxina B1 los que posteriormente
son eliminados por heces y orina (9).

Utilizacion de aditivos anti-micotoxinas.

El uso de aditivos anti-micotoxinas o agentes secuestrantes o adsorbentes de
micotoxinas es el método mas utilizado comercialmente para prevenir las micotoxicosis.
Los productos eficaces forman complejos irreversibles, no digeribles, con las micotoxinas
a nivel gastrointestinal, disminuyendo su absorcion, para luego ser excretados en las
heces. El resultado final es una reduccion del nivel de micotoxina en la sangre a un
punto en que no afecta significativamente el desempeno productivo del animal cuando
recibe alimento contaminado. Las arcillas son un importante grupo de productos que ha
sido usado exitosamente en todo el mundo con el objetivo de reducir las micotoxicosis.
Es asi que todos los aditivos anti-micotoxinas disponibles en el mercado son productos
en base a arcillas (10).

Las arcillas son aluminosilicatos muy complejos y diversos con una gran variedad de
propiedades funcionales. Frecuentemente a las arcillas se las agrupa en una sola
categoria, lo cual es incorrecto, debido a la enorme variedad de tipos de arcillas que
existen, siendo completamente diferentes unas de otras. Muchos tipos de arcillas no
capturan micotoxinas; algunas de ellas pueden absorber agua; otras absorben amoniaco
y solamente ciertas arcillas con capaces de adsorber micotoxinas (10).

La primera arcilla que resultd efectiva como adsorbente de micotoxinas fue descrita
como un aluminosilicato hidratado de calcio y sodio (HSCAS por sus siglas en ingles).
Posteriormente otros adsorbentes usaron esta misma nomenclatura; la cual es una
descripcion genérica que no define especificamente el material utilizado. La mayoria de
los adsorbentes de micotoxinas se pueden clasificar como montmorrillonitas,
pertenecientes al grupo de los filosilicatos, cuya composicion son capas de aluminio y
silicio conectadas en una disposicion de 1a1ode 2 a1 (10).

No todas las arcillas que adsorben micotoxinas son igualmente efectivas en proteger a
los animales contra sus efectos perjudiciales; incluso ciertos adsorbentes del tipo
montmorrillonitas no siempre son la mejor opcion como secuestrantes. Tampoco hay



que olvidar que la capacidad de adsorcién de micotoxinas de dos arcillas similares
puede variar totalmente, dependiendo del origen del depdsito geologico en que se
encuentran (10,11).

Ademas de su origen, formacién y estructura, las arcillas pueden variar en su
composicion quimica, acidez superficial (pH), cargas eléctricas (polaridad), distribucion
del intercambio de cationes, porosidad y expansibilidad. A pesar de todas estas
diferencias, no existe una correlacion significativa entre ninguna de estas propiedades
fisicas o quimicas y la capacidad de la arcilla de adsorber micotoxinas. Por lo tanto la
efectividad de un adsorbente de micotoxinas tiene que ser evaluada a través de pruebas
de adsorcidn in vitro y pruebas in vivo que demuestren una respuesta estadisticamente
significativa en la prevencion de la micotoxicosis (10,11)

El gran desafio para los técnicos es identificar adsorbentes que sean capaces de
secuestrar eficazmente a una o mas micotoxinas cuando se usan a niveles relativamente
bajos de inclusion.

Para conocer la eficacia de un adsorbente es necesario que éste haya sido evaluado in
vitro pero especialmente in vivo, mostrando una respuesta estadisticamente significativa
en la prevencion del problema. Estos ensayos deben mostrar la dosis a la que funciond el
adsorbente y los niveles de micotoxinas utilizados. Ademas, es importante que
demuestren la inocuidad del producto cuando se prueban en ausencia de micotoxinas

(8).

Evaluacion de aditivos anti-micotoxinas.

La prueba in vitro debe realizarse usando cromatografia liquida de alta resolucion
(HPLC) y una metodologia que consta de dos tipos de soluciones: una de pH 3 y otra de
pH 6, imitando los jugos gastricos e intestinales respectivamente. Para la prueba in vivo
existe un protocolo experimental estandarizado que consiste de cuatro tratamientos: un
control sin micotoxinas; un control con el adsorbente; un control con micotoxina y uno
con micotoxina mas el adsorbente. A este diseno experimental se le pueden agregar
tratamientos adicionales como por ejemplo diferentes dosis del adsorbente (6,7).

En la prueba in vivo resulta extremadamente dificil o practicamente imposible conocer
la cantidad de micotoxina adsorbida por el secuestrante, por lo tanto la eficacia de
adsorcion tiene que ser determinada a través del desempeno productivo de los animales
(ganancia de peso, consumo de alimento y conversion alimenticia). Ademas de medir los
parametros productivos, es de suma importancia que el secuestrante tenga un efecto
estadisticamente beneficioso en el organo o los organos susceptibles a la micotoxina;
también conocidos como organo(s) blanco.
En la Tabla 1 se muestran los 6rganos blanco que debieran ser evaluados en aves y
cerdos (6,7).



Micotoxina Organo Blanco Daro Causado

Amarillento uniforme, palido,

Afiatoxina Higado aves - cerdos graso, agrandado y friable

Agrandado, inflamado,

Ocratoxina Rifion aves - cerdos | yenssitos de uratos

Boca - lengua - molleja aves

Toxina T-2 / DAS Ulceras, erosiones, necrosis

Boca - lengua cerdos
I e Utero - ovario — cérvix  cerdos Agrandado e inflamado
Vulva cerdos | Agrandada e inflamada
Vomitoxina (DON) Higado cerdos Reduccion de tamario
Pulmén cerdos Agrandado, edema
Fumonisina Corazén cerdos Agrandado, estriado
Higado cerdos | Agrandado, manchado

De manera complementaria a los dérganos susceptibles se pueden utilizar marcadores
bioldgicos para la evaluacion de aditivos anti-aflatoxina; como por ejemplo en vacas
lecheras, midiendo aflatoxina M1 en leche. También se pueden usar bio-marcadores en
la evaluacion de aditivos anti- fumonisina, midiendo alteraciones en el metabolismo de
los esfingolipidos, especificamente la relacion esfinganina: esfingosina en sangre (11).

La evaluacion del érgano(s) blanco es de suprema importancia ya que reflejan el daio
especifico de la micotoxina en estudio. Esta evaluacion también es necesaria porque
algunos AAM basan su efectividad en un efecto positivo en desempeno resultante de la
presencia de enzimas, bacterias beneficiosas, levaduras y/o inmuno-estimulantes en la
composicion de estos productos y no en la adsorcion de la micotoxina (8).

Brasil es el Unico pais donde existe una legislacion que regula a los adsorbentes de
micotoxinas.

Para que un adsorbente pueda ser comercializado, este debe estar registrado en el
Ministerio de Agricultura, Pecuaria y Abastecimiento (MAPA). El registro se obtiene
después que se ha comprobado la eficacia del secuestrante en una prueba in vivo
realizada por un laboratorio acreditado por el MAPA. Debido al equipo de profesionales
y a las excelentes facilidades de investigacion, LAMIC se ha transformado en el centro
de evaluacion de aditivos anti-micotoxinas (8).

No existe una clara relacion entre la eficacia in vitro de un producto y su efectividad a
través de la prueba in vivo. En evaluaciones realizadas por el Dr. Mallmann y
colaboradores en LAMIC con 58 aditivos anti-micotoxinas utilizados para diferentes
micotoxinas en diferentes especies; del total de productos que presentaron una
adsorcion mayor o igual a 90% in vitro a pH 3 y 6 solo poco mas del 55% fueron aprobados
in vivo. Por otro lado, de todos los adsorbentes aprobados in vivo, alrededor del 20%
tuvieron una adsorcion igual o menor de 70% in vitro a pH 6. (Figura 1) (6)

Figure 1. Relacion entre la adsorcion in vitro de 58 AAM aprobados o rechazados in vivo.
(LAMIC) Mallmann and Dilkin, 2011.
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Cuando la informacion de las evaluaciones in vitro e in vivo de los 58 secuestrantes fue
sometida a un analisis de regresion linear, no se encontré una correlacion significativa
entre los dos tipos de evaluaciones.

La mayor correlacion obtenida ocurrio en pollos de engorde a pH 6 con fumonisina (P <
0.07 y R = -0.55), seguida por la correlacion en cerdos a pH 6 con aflatoxina (P < 0.10y R
= 0.55). Estos analisis demuestran que varios productos que fueron muy efectivos en
condiciones de laboratorio no funcionan satisfactoriamente en las pruebas con los
animales (6).

Resulta evidente de esta importante base de datos, que los resultados obtenidos de
las evaluaciones in vitro no son suficientes para probar la eficiencia de un adsorbente y
por lo tanto es imprescindible realizar la prueba con los animales para demostrar a
través de resultados estadisticamente significativos la verdadera eficacia de un
adsorbente de micotoxinas (6).

Adsorcion de aflatoxinas.

Durante los Ultimos veinte afos varios estudios cientificos han demostrado que
algunos aluminosilicatos son muy efectivos en prevenir la aflatoxicosis. En el programa
de aprobacion de AAM que conduce LAMIC en Brasil, 16 de un total de 32 productos
evaluados han mostrado eficacia en la prevencion de los efectos toxicos de la aflatoxina
en pollos de engorde y 4 de un total de 12 en cerdos. Todos los aditivos aprobados son o
contienen arcillas. La mayoria de las arcillas que significativamente previnieron los
efectos perjudiciales de las aflatoxinas fueron efectivas a una dosis de 5 o 10 kilos por



tonelada métrica de alimento. Solamente unos pocos previnieron significativamente la
aflatoxicosis a un nivel de inclusion de 2.5 kg/ton. (Figura 2) (5)

Figura 2. Evaluacion de un AAM contra aflatoxina con proteccion de érgano blanco
(higado) en pollos de engorda que consumieron las dietas experimentales por los
primeros 21 dias de vida (5).

Peso del higado / 100g de Peso Vivo

AFLA AFLA 2.8 ppm
Control AAM 2.8 ppm + AAM
296 a 3.00a 461b 3.21a

Adsorcion de fusariotoxinas.

En anos recientes se han desarrollado procesos Unicos y exclusivos para la produccion
de filosilicatos purificados y activados con el propdsito de producir secuestrantes
capaces de adsorber fusariotoxinas, tales como zearalenona (1,6) (Figura 3),
deoxinivalenol (1), fumonisinas (4) (Figura 4) y toxina T-2 (2,3), las cuales son
especialmente toxicas para los cerdos. Después que estos filosilicatos son procesados, se
transforman en compuestos muy livianos, con una densidad y tamano de particula mucho
menor que los de las arcillas sin procesar. Normalmente este tipo de productos han
resultado efectivos cuando se adicionan a las dietas animales a unas dosis relativamente
bajas (0.5 a 2.0 kg/ton)



Figura 3. Evaluacion de un AAM contra zearalenona con proteccion de érgano blanco
(aparato  reproductivo) en cerditas prepUberes que consumieron las dietas
experimentales por 21 dias después del destete (1,6).

Figura 4. Evaluacion de un AAM contra fumonisina con proteccion de o6rgano blanco
(pulmon) en cerditos que consumieron las dietas experimentales por 21 dias después del
destete (4).

Conclusiones.



Actualmente el costo de alimentacion representa una porcion muy alta del costo total
de la produccién avicola y porcina. Cualquier mejora en la eficiencia alimenticia es
crucial para maximizar los retornos econdémicos y esto incluye la condicion del alimento.

La reduccion en el desempeno productivo de las aves y los cerdos debido a la
contaminacion de alimentos con micotoxinas puede ocurrir a niveles relativamente
bajos sin que se observen claramente sintomas visibles de micotoxicosis; producto del
efecto negativo sobre el sistema inmune y el dafio mismo de una o varias micotoxinas en
forma sinérgica.

Es posible mejorar los resultados productivos y la respuesta inmune a través de una
suplementacion especial de nutrientes a alimentos contaminados y al mismo tiempo
aliviar algunos efectos toxicos. Sin embargo, la manera mds efectiva de proteger a las
aves y los cerdos de los efectos perjudiciales de las micotoxinas es a través de la
utilizacion de un secuestrante o aditivo anti-micotoxinas de probada eficacia, con
proteccion de los 6rganos blanco.

La efectividad de los adsorbentes de micotoxinas no puede basarse solamente en las
pruebas invitro; tienen que ser evaluados in vivo usando un disefo experimental
cientifico con mediciones de los efectos significativamente beneficiosos del producto en
el desempefno animal y en la proteccion de los 6rganos blanco afectados por la
micotoxina en estudio.
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