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A producdo animal contemporanea enfrenta diversos desafios relacionados a
seguranca alimentar, a qualidade dos insumos e ao desempenho zootécnico dos
rebanhos. Entre esses desafios, a contaminacao por micotoxinas se destaca como um
dos principais fatores limitantes da produtividade, sobretudo em regides de clima
tropical e subtropical, onde as condi¢des de temperatura e umidade sdo favoraveis
ao desenvolvimento de fungos toxigénicos. Desde a década de 1960, o crescimento
populacional aliado ao aumento do poder aquisitivo em diferentes partes do mundo
tem impulsionado o consumo de carne, leite, ovos e seus derivados, promovendo
a expansao de sistemas de produgdo cada vez mais intensivos, como a avicultura,
a suinocultura, a bovinocultura de corte e a aquicultura.
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Nesse contexto de intensificacdo produtiva, destaca-se a preocupacdo com
a qualidade sanitaria dos insumos, especialmente dos ingredientes utilizados na
formulagao de racdes. Entre os principais contaminantes estdo as micotoxinas,
substancias de natureza téxica ou com efeitos biolégicos adversos para humanos
e animais, originadas do metabolismo secunddrio de fungos filamentosos,
principalmente dos géneros Fusarium, Aspergillus e Penicillium (Ying luo et al., 2018;
Bullerman, 1978). Esses fungos encontram condicdes favoraveis de desenvolvimento
em ambientes com elevada umidade e temperaturas adequadas, podendo contaminar
os graos em diferentes fases, desde a producdo até o transporte e o armazenamento.

Suinos e aves sdo considerados os grupos mais suscetiveis a acdo deletéria das
micotoxinas, devido as caracteristicas fisioldgicas e ao alto desempenho produtivo
exigido. Essa susceptibilidade, aliada a ampla utilizacdo dessas espécies como fonte
de proteina animal, reforca a necessidade de monitorar rigorosamente os niveis
residuais de micotoxinas nos ingredientes, nas dietas e, eventualmente, em tecidos e
fluidos corporais. Os quadros de micotoxicoses variam conforme a espécie, aidade,
o estado nutricional, a dose ingerida e o tempo de exposicdo. Em geral, incluem
reducdo de consumo alimentar, perda de desempenho, sinais clinicos inespecificos,
além de lesdes hepdticas, alteragdes reprodutivas e comprometimento da integridade
do trato digestdrio, com impacto direto na absor¢do de nutrientes (Santurio, 2007;
Giacomini et al., 2006; Andreatta et al., 2008).

Para mitigar esses efeitos, destaca-se o uso de aditivos adsorventes nas ragdes,
compostos inertes que interagem fisicamente com as micotoxinas, formando
complexos que dificultam sua absorcado no trato gastrointestinal (Arellano e Rosas,
2008). Essa tecnologia é uma ferramenta pratica e eficaz no manejo dos impactos
econdmicos e produtivos decorrentes de ragdes contaminadas, especialmente
considerando que os principais cereais utilizados na nutricdo animal como milho,
trigo, sorgo, arroz e amendoim sdo altamente suscetiveis a contaminacao fungica
em diferentes estdgios da cadeia produtiva (Bretas, 2018; Savi, 2019).

Diante desse cendrio, o capitulo tem como objetivo apresentar as principais
micotoxinas de relevancia zootécnica, discutir seus efeitos sobre o desempenho
animal e revisar as opcdes de adsorventes disponiveis, destacando sua importancia
como estratégia de controle para garantir a eficiéncia produtiva e a seguranca
alimentar na producédo animal.
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2.1. MICOTOXINAS E SEUS EFEITOS NA PRODUCAO ANIMAL

As micotoxinas sdo metabdlitos secundarios produzidos por algumas espécies
de fungos filamentosos, podendo causar doencas e até a morte em animais,
plantas e microrganismos. Enquanto os metabdlitos primarios sdo essenciais
para o desenvolvimento dos fungos, os secundarios sdo gerados no final da fase
exponencial de crescimento e ndo sdo necessarios para a sobrevivéncia do mesmo
(Skrzydlewski et al., 2022). Sdo capazes de causar danos significativos ao figado e
aos rins, prejudicando suas funcoes essenciais.

Além disso, as micotoxinas comprometem o sistema imunolégico, diminuindo
a capacidade do corpo de combater infeccdes e doencas. Elas também afetam o
sistema reprodutivo, podendo levar a problemas de fertilidade, e interferem no
desenvolvimento, resultando em anomalias congénitas ou atrasos no crescimento
(Dai et al.,, 2022a; Li et al., 2022; Pleadin et al., 2019; Sun et al., 2022). A exposicdo
a essas toxinas é ainda mais alarmante devido as suas propriedades genotdxicas
e carcinogénicas, que podem induzir mutacoes genéticas e aumentar o risco de
desenvolvimento de cancer (Cao et al., 2022; Singh et al., 2022).

Na Figura 2.1 é possivel observar o ciclo de contaminagao por micotoxinas em
dietas de animais de producao, destacando as principais fontes, tipos de micotoxinas
(como Aflatoxina B1, Ocratoxina A, Fumonisina B1, Deoxinivalenol e Zearalenona) e
os efeitos toxicos nos animais, como retardo de crescimento, infertilidade, faléncia
hepéatica, destruicdo intestinal e imunotoxicidade. Além disso, a figura mostra
alternativas de controle, como o uso de zedlita, carbonato de sédio e radiacdo UV,
visando reduzir a contaminacdo dos graos e, consequentemente, dos produtos de
origem animal destinados ao consumo humano.
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Figura 2.1. Propriedades fisioldgicas reguladas pelas principais micotoxinas que exercem
toxicidade em células expostas derivadas de animais de produgédo. Aflatoxina B1,
ocratoxina A, fumonisina B1, zearalenona e deoxinivalenol sdo as micotoxinas mais
frequentemente encontradas na alimentacdo de animais de producdo. Células cultivadas
de suinos e aves tém sido utilizadas para caracterizar a citotoxicidade das principais
micotoxinas. As micotoxinas induzem aumento do apoptose, reducdo da proliferacdo
celular, ou ambos nos animais. Diversas alteracdes fisioldgicas estdo associadas a
citotoxicidade induzida por micotoxinas, incluindo estresse oxidativo, autofagia, estresse
do reticulo endoplasmatico e vias de sinalizacdo celular. Adapado de Yang et al. (2020).

As micotoxinas mais importantes em alimentos sdo as ocratoxinas (OTs),
aflatoxinas, zearalenona (ZEN), desoxinivalenol (DON) e fumonisinas. Essas
micotoxinas sdo principalmente produzidas por espécies de fungos dos géneros
Aspergillus, Penicillium e Fusarium (MIGUEL et al., 2022). Além disso, outros géneros
como Alternaria, Chaetomium, Cladosporium, Claviceps, Diplodia, Myrothecium,
Monascus, Phoma, Phomopsis, Pithomyces, Trichoderma e Stachybotrys também sao
conhecidos por incluir espécies micotoxigénicas (Cao et al., 2022; Singh et al., 2022).

Elas podem contaminar os alimentos durante o cultivo, o armazenamento ou
apds a fabricagdo de um produto (Yousefi et al., 2021). As micotoxinas diminuem
a palatabilidade da dieta, resultando em menor ingestdo de matéria seca e
comprometendo o desempenho animal. Além disso, podem causar disfuncdo
hepatica, suprimir o sistema imunoldgico e aumentar a suscetibilidade a doencas
(Saleemi etal., 2020). Outra questdo problematica é que as micotoxinas produzidas
durante a esporulacdo dos fungos contaminam os animais que consomem alimentos
afetados. Essas toxinas podem ser transferidas para produtos de origem animal,
como leite e carne, representando um perigo para a saude humana (Battilani, 2016).
Para o desenvolvimento dos fungos e a producdo de micotoxinas, séo necessarias
condicoes favoraveis de umidade, temperatura, pH e composicdo do substrato
(Smith et al., 2016).
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2.2. PRINCIPAIS MICOTOXINAS

2.2.1. Aflatoxinas (AFs)

As aflatoxinas sdo o grupo de micotoxinas mais pesquisadas e sdo produzidas
por diferentes espécies do género Aspergillus. Os principais fungos produtores de
aflatoxinas sdo Aspergillus flavus, A. parasiticus e A. nomius, sendo as aflatoxinas
B1, B2, G1 e G2 as de maior interesse na nutricdo animal (Jiang et al., 2021).

As aflatoxinas sdo classificadas com base em sua fluorescéncia sob luz ultravioleta.
A aflatoxina B1 (AFB1) é reconhecida como a mais toxica, seguida pelas aflatoxinas
AFG1, AFB2 e AFG2 (Cao et al., 2022; D. Gao et al.,, 2022; Hua et al., 2020; Yilmaz et
al., 2018). Os efeitos das aflatoxinas em animais sdo influenciados por fatores como
dose, duragao da exposicdo, espécie, raca e dieta. Estudos recentes confirmam que
animais jovens sdo geralmente mais suscetiveis aos efeitos tdxicos das aflatoxinas
comparados aos adultos. A exposicdo a aflatoxinas pode levar a uma variedade
de efeitos adversos, incluindo hepatotoxicidade, imunossupresséo e reducdo do
desempenho produtivo. A severidade desses efeitos varia conforme a combinacdo
desses fatores e a susceptibilidade especifica da espécie envolvida (Ajmal et al., 2022).

A aflatoxina B1 (AFB1) é reconhecida como o carcindgeno mais potente entre
todas as aflatoxinas, sendo que até 6% da AFB1 presente na dieta pode ser transferida
para o leite na forma de hidroxi-AFB1 e aflatoxina M1 (Jiang et al., 2021). A presenca
de aflatoxina M1 (AFM1) no leite representa um risco significativo para a seguranca
dos produtos lacteos, devido a sua potente carcinogenicidade (Tittlemier et al., 2020).
O efeito da aflatoxina B1 (AFB1) é a inibicdo da sintese de DNA e RNA (Verma, 2020).
De acordo com Marchese et al. (2018), o metabolito ativado da AFB1, o AFB1-8,9
epodxido, estabelece uma ligacdo covalente com a guanina em posicdo N7, formando
aductos AFB1-N7guanina em células-alvo, o que resulta em transversao G-T, reparo
de DNA defeituoso, mutagao, lesdes e formacdo de tumores.

Além disso, a AFB1 é reconhecida como uma potente hepatotoxina e
hepatocarcinogénica, sendo o figado considerado o principal 6rgao-alvo da aflatoxina
(Hua et al., 2021).

As aflatoxinas sdo conhecidas por afetar negativamente o desempenho
zootécnico dos suinos, causando impactos no consumo de racdo, ganho de peso
e provocando lesdes no figado, hemorragias e até mesmo a morte (Vila-Donat et
al., 2018). Em um estudo sobre aflatoxicose aguda em suinos, Pohland et al. (2020)
identificaram diversos sinais clinicos nos animais, como febre alta, perda de peso,
taquicardia, taquipneia, apatia, tremores musculares e fraqueza, culminando no
6bito dos animais.
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2.2.2. Fumonisinas

As fumonisinas (F) sdo predominantemente produzidas pelas espécies Fusarium
verticillioides e F. proliferatum. Estes fungos sdo encontrados globalmente e
representa uma das maiores fontes de micotoxinas, expondo todos os animais de
producdo a seus efeitos (Ekwomadu et al., 2021). Até o momento, foram identificados
quinze analogos de fumonisinas, com as formas mais relevantes e encontradas em
quantidades considerdveis nos alimentos sendo: B1 (FB1), B2 (FB2) e B3 (FB3) (Dey
etal, 2023). Destaca-se que as FB1 e FB2 sdo potentes promotores carcinogénicos
(Awuchi et al.,, 2021).

As fumonisinas provocam lesoes significativas no figado, trato gastrointestinal,
sistema nervoso e pulmdes (Gurikar et al., 2023). Doses agudas de fumonisinas
em suinos podem resultar na supressao da atividade dos macréfagos pulmonares,
responsdveis pela eliminacdo de patdgenos, levando ao desenvolvimento de edema
pulmonar (Maia et al., 2021). Em equinos, a contaminacdo por fumonisinas se
manifesta através de lesdes neuroldgicas graves, resultando em disturbios locomotores
e ataxia (Césarbraga et al., 2021).

As fumonisinas possuem uma estrutura molecular semelhante aos precursores
dos esfingolipidios, em particular a esfinganina e esfingosina (Gao et al., 2023). Elas
exercem sua acao ao inibir a sintese de ceramidas a partir da esfinganina, interferindo
na biossintese dos complexos esfingolipidicos. Isso resulta em um aumento na
quantidade de esfinganinas e na interrupcao da reciclagem de esfingosinas, levando
a disfuncdes celulares seguidas de morte celular (Chen et al., 2021).

2.2.3. Ocratoxinas

Conforme Oliveira et al. (2019) a ocratoxina A (OTA) é a forma predominante
e mais significativa na natureza. Esses compostos consistem em (3-fenilanina ligada
a uma isocumarina por meio de uma ligacdo amida. Os fungos responsaveis pela
producdo dessa micotoxina pertencem aos géneros Aspergillus e Penicillium (Tahir
etal., 2022).

A exposicdo a essa micotoxina pode ocorrer de duas maneiras: através da
inalacdo dos esporos, via respiratoria, ou pela ingestdo de alimentos contaminados,
como milho, café, arroz e subprodutos de frutas, como vinho, cerveja, produtos
carneos e lacteos, entre outros (Torres e Silva, 2019). As ocratoxicoses agudas afetam
principalmente aves, ratos e suinos, resultando em danos renais, anorexia, perda de
peso, vomitos, aumento da temperatura retal, conjuntivite, desidratacdo, debilidade
geral e eventual morte (Tao et al., 2018).

Micotoxinas e adsorventes na alimentacao aviaria

~
(e}
=
>
=
[
<
U

46




As ocratoxinas sdo predominantemente nefrotdxicas, apresentando também
acdo mutagénica e teratogénica, com o figado como um alvo secundario (Tahir et
al., 2022). Estudos revelaram que a OTA prejudica as mitocondrias, causa estresse
oxidativo e inibe a sintese proteica. A nivel molecular, a OTA danifica as membranas
lipidicas, muta o DNA e afeta proteinas por nitrosilacdo (Tao et al., 2018). Em aves,
a OTA compromete a integridade da barreira intestinal, diminuindo a expresséo
de proteinas de juncdo apertada, como ocludina e claudina-1 (Wang et al., 2019).
Isso aumenta a permeabilidade intestinal, permitindo a passagem de substancias
prejudiciais, como bactérias, do intestino para a corrente sanguinea, representando
riscos para os animais (Zhai et al., 2021).

Tong et al. (2020) descobriram que a alimentacdo de frangos de corte recém-
nascidos com uma dose de OTA causou uma resposta imunoldgica positiva, resultando
em inflamacdo intestinal e ativacdo de genes associados a inflamacdo. Os frangos
expostos a OTA apresentaram sintomas graves, como congestao intestinal, infiltracdo
de célulasimunes e danos as vilosidades intestinais. Esses efeitos indicam que a OTA
pode ser citotoxica para o intestino e aumentar o risco de doencas associadas devido
a sua capacidade de comprometer a integridade da barreira intestinal.

2.2.4. Zearalenona

A zearalenona (ZEA) é uma lactona que pode ser produzida por espécies de
fungos, tais como Fusarium Culmorum, F. Graminearum e F. Sporotrichioides sendo
classificada como um composto fitoestrogénico (Jing et al., 2022), conferindo-lhe
propriedades estrogénicas em animais domésticos. Entre os metabdlitos identificados,
aqueles que exibem considerdvel atividade estrogénica e anabdlica, resultando
em complicacbes reprodutivas nos animais, incluem o a-Zearalenol (a-ZOL), o
B-Zearalenol (3-ZOL) e a Zearalenona. Dentre esses, 0 a-ZOL é reconhecido como
o mais prejudicial para suinos que consomem alimentos contaminados com essa
micotoxina em niveis elevados, devido a sua maior toxicidade (Ballo et al., 2023).

De acordo com Chang et al. (2020) a exposicdo simultdnea ao ZEN causa danos
no figado e no jejuno, além de redugdo no peso do cdlon em galinhas. As aves tém
maior capacidade de excretar ZEN e seus metabdlitos devido a rapida circulagdo
hepatica e entérica, assim como uma maior capacidade de excrecdo. Sua menor
sensibilidade ao ZEN pode ser atribuida a varios fatores, como modulacdo de
microrganismos intestinais, variacdes na atividade da hidroxiesterdide desidrogenase,
niveis elevados de estrogénio e diminuicdo da afinidade dos receptores de estrogénio,
fornecendo uma explicacdo mais completa sobre a menor sensibilidade das aves
ao ZEN (Wu et al., 2021).
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Efeitos estrogénicos, como aumento do peso uterino e vulva avermelhada
e inchada, foram observados em porcos expostos a 17,6 pg de zearalenona por
quilograma de peso corporal (LOAEL). Um ciclo prolongado foi observado em
porcas sexualmente maduras expostas a partir de 200 pg/kg de peso corporal por
dia (LOAEL), sem efeito notdvel a 40 pg/kg de peso corporal por dia, o NOAEL mais
baixo relatado para porcas maduras. Suinos e ovelhas sdo considerados as espécies
mais suscetiveis (Knutsen et al., 2017). A avaliacdo de risco da zearalenona humana
realizada pela EFSA em 2011 estabeleceu uma ingestao diaria toleravel humana
(TDI) de 0,25 pg/kg de peso corporal, baseada em um NOEL de 10 pg/kg de peso
corporal por dia para efeitos estrogénicos em suinos (Knutsen et al., 2017).

Atualmente, a toxicidade de variantes modificadas e mascaradas do ZEN,
incluindo suas formas ligadas extraiveis e ndo extraiveis, ndo foi adequadamente
investigada ou avaliada. Dada a falta de estudos disponiveis sobre o ZEN e suas
formas mascaradas, bem como seu impacto na satide e no desempenho produtivo
das aves, é de suma importancia realizar pesquisas abrangentes no futuro para
preencher essa lacuna de conhecimento. A compreensdo mais profunda desses
aspectos € essencial para garantir a seguranca e o bem-estar das aves de criacdo
e para orientar estratégias de controle e mitigacdo adequadas contra os efeitos
prejudiciais dessas substancias.

2.3. ADITIVOS ADSORVENTES

A adsorcdo é um fendmeno complexo de superficie que envolve interacdes entre
o adsorvente, o adsorbato e o solvente (Saleh, 2022). Micotoxinas com grupos polares
podem se ligar a adsorventes por meio de diversas interacdes fisicas e quimicas,
como ligagbes hidrofdbicas, de hidrogénio, eletrostaticas, forcas de van der Waals,
coordenacdo e troca idnica, cuja ocorréncia é influenciada pelo pH do meio. Esse
processo é dependente do equilibrio entre caracteristicas lipofilicas e hidrofilicas,
além da forma das superficies adsorventes (Cakir et al., 2023).

Por isso, uma variedade de aditivos adsorventes (AA) para ragdes tem sido
desenvolvida e avaliada como estratégia para reduzir a exposi¢do as micotoxinas.
Exemplos de AA incluem minerais argilosos, paredes celulares de levedura, polimeros
e residuos agricolas. A selecdo dos aditivos mais adequados representa um desafio
para agricultores e processadores de racdes. Em regides de baixa renda, onde o
conhecimento sobre os efeitos negativos das micotoxinas € limitado, os animais sdo
frequentemente alimentados com racdes contaminadas, contribuindo para problemas
de saude, baixas margens de lucro e desperdicio de racdo (Kolawole et al., 2022).
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Por outro lado, adsorventes minerais, como parte dos aditivos ndo nutritivos
adicionados a racdo animal, tém como objetivo evitar a formacdo de grumos, melhorar
o desempenho dos animais e reduzir a exposi¢ao as micotoxinas. O mecanismo de
acdo para sequestrar micotoxinas é objeto de debate, com seis propostas distintas,
incluindo quimissorcao seletiva, doacdo de elétrons e ligacdes de hidrogénio. Esses
mecanismos também sdo relevantes para a adsorcdo de nutrientes, como proteinas
e micronutrientes. A eficacia da adsorcdo depende das caracteristicas fisico-quimicas
dos adsorventes, sendo mais eficiente em pH acido (Elliott et al., 2020).

2.4. TIPOS DE ADITIVOS ADSORVENTES

2.4.1. Argilas e silicatos

As argilas desempenham papéis cruciais na histéria da humanidade, desde
os primordios da civilizagdo até os dias atuais, mantendo-se como elementos
fundamentais na sociedade moderna. Sua aplicacdo é vasta, abrangendo industrias
como a de perfuragdo de petréleo, ceramica, papel, embalagens, vinho, plasticos
e farmacéutica (Worasith e Goodman, 2023). Além disso, as argilas desempenham
um papel significativo no controle de diversos processos ambientais, gracas as suas
propriedades fisico-quimicas, como carga superficial, drea superficial e capacidade
de inchaco. Paralelamente, atuam como adsorventes de baixo custo em solos e
aguas (Kumari e Mohan, 2021).

Para um adsorvente, a eficiéncia de adsorcdo é maior quanto maior for a
proporcao de espaco, volume de poros, area superficial especifica e quanto menor
for a densidade. Materiais como carvdo ativado, zedlita e silicato de magnésio sao
amplamente utilizados como adsorventes devido as suas excelentes caracteristicas
de superficie especificas. O silicato de magnésio, em particular, possui uma estrutura
porosa similar a do carvao ativado e uma grande drea superficial, o que lhe confere
uma capacidade de adsorcao excepcional e uma rapida velocidade de adsorcao,
tornando-o altamente eficiente na remocao de poluentes do ar. Além disso, é
eficaz na adsor¢do de ions Na+ e K+, sendo também utilizado em cosméticos para
absorver umidade e éleo na pele ou cabelo, além de servir como absorvente, agente
de volume e agente opacificante (Bae et al., 2022).

Ejiofor et al. (2021) avaliaram o efeito da suplementacdo com Saccharomyces
cerevisiae, bentonita e caulim sobre os impactos de dietas contaminadas por mofo
em frangos de corte, com énfase nos parametros hematoldgicos e bioquimicos. No
estudo, cem aves com trés semanas de idade foram distribuidas em cinco tratamentos
dietéticos, incluindo uma dieta basal (controle), uma dieta contaminada com mofo,
e trés dietas contaminadas suplementadas com os diferentes adsorventes. As ragdes
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contaminadas apresentaram altos niveis de aflatoxinas e desoxinivalenol, além de
elevada presenca de fungos dos géneros Penicillium e Aspergillus. Como evidenciado
na Figura 2.2-A, a dieta contaminada reduziu significativamente o volume globular,
a hemoglobina e a contagem de hemdcias, enquanto aumentou a contagem de
leucdcitos, caracterizando anemia e resposta inflamatdria. Por outro lado, os grupos
suplementados com bentonita ou caulim apresentaram recuperacdo parcial ou
total desses parametros. J& na Figura 2.2-B, observam-se aumentos nas atividades
das enzimas AST, ALT, fosfatase alcalina e nos niveis de colesterol em aves que
consumiram ragado contaminada, enquanto a suplementacdo com argilas reduziu
esses marcadores, indicando efeito protetor hepatico. Esses resultados reforcam a
eficacia das argilas e silicatos, especialmente a bentonita e o caulim, na atenuacdo
dos efeitos toxicos de micotoxinas em frangos de corte.
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Figura 2.2. Efeitos da inclusdo de adsorventes em dietas contaminadas com mofo sobre
parametros hematoldgicos e bioquimicos de frangos de corte. A: volume globular (VG,
%), hemoglobina (HGB, g/dL), hemacias (RBC, x10°/uL) e leucdcitos totais (WBC, x10%/
pL) de frangos alimentados com dietas basal (controle), contaminada com mofo ou
contaminadas suplementadas com Saccharomyces cerevisiae, bentonita ou caulim. B:
atividades séricas de aspartato aminotransferase (AST, U/L), alanina aminotransferase
(ALT, U/L), fosfatase alcalina (FA, U/L) e niveis de colesterol total (COL, mg/dL)
dos mesmos grupos experimentais. As diferencas significativas entre tratamentos
foram indicadas por letras diferentes (a—c). Adaptado de Ejiofor et al. (2021).
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2.4.2. Carvao ativado

O carvao vegetal possui excelentes propriedades adsorventes devido a sua
porosidade e grande area superficial. Isso lhe permite remover poluentes como
gases nocivos, metais pesados, micotoxinas, pesticidas e outros produtos quimicos
de solu¢des aquosas (Hamad et al., 2022). O carvéo ativado (CA), um adsorvente
altamente poroso e insolUvel, é produzido a partir da combustdo incompleta de
residuos agricolas em um ambiente controlado de oxigénio. Caracteriza-se por
sua enorme capacidade de absorcdo e propriedades bacteriostaticas, gracas a sua
ampla areainterna. Isso o torna eficaz na adsorcdo de toxinas, gases, antinutrientes
e bactérias em ragdes contaminadas para gado, em esterco e solo, poluentes em
efluentes industriais e na filtragem de dgua potdvel (Ohanaka et al., 2021).

Segundo Hassan et al. (2023), o mecanismo de acdo do CA sugere que ele pode
ser utilizado como aditivo alimentar para neutralizar a toxicidade do desoxinivalenol
(DON). Desta, forma o CA reduziu a resposta inflamatoéria do DON em frangos de corte,
promovendo a melhoria do desempenho de crescimento, da capacidade antioxidante,
da imunidade, dos perfis bioquimicos séricos e das lesdes histopatoldgicas.

O carvéo ativado atua como um adsorvente eficaz devido a sua alta drea de
superficie e propriedades hidrofébicas. A aflatoxina B1, que possui baixa solubilidade
em agua e uma preferéncia por superficies hidrofébicas, se liga fortemente ao CA
por meio de intera¢des hidrofdbicas. Isso permite que o CA se ligue e neutralize a
aflatoxina B1, reduzindo sua toxicidade na alimentacdo animal. Em resumo, o CA
adsorve a aflatoxina B1 através de ligacdes hidrofébicas, diminuindo sua presenca
e efeito tdxico nas ra¢des animais (Cakir et al., 2023).

Hassan et al. (2023) avaliaram o uso do carvao ativado (CA), isoladamente ou
associado a luteolina (LUT), na mitigacdo dos efeitos da deoxinivalenol (DON) em
frangos de corte. No experimento, 180 aves foram distribuidas em cinco grupos,
incluindo dietas com DON (10 mg/kg), com ou sem suplementacao de LUT (350 mg/
kg) e CA (200 mg/kg). A contaminacdo por DON comprometeu o ganho de peso,
o consumo de racao, a conversdo alimentar e aimunidade das aves, além de gerar
residuos da micotoxina no figado (Figura 2.3). A suplementacdo com CA melhorou
o desempenho zootécnico, reduziu os efeitos imunossupressores e diminuiu os
residuos hepaticos de DON em até 38%. Esses resultados reforcam o potencial do
CA como adsorvente eficaz na desintoxicacdo de dietas contaminadas por DON
em frangos de corte.
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Figura 2.3. Efeito de CA e LUT sobre o desempenho do crescimento de frangos
de corte (A), nos danos induzidos por DON nas imunoglobulinas séricas (B) e no
residuos de DON no figado (C). As diferencas significativas foram identificadas
com letras diferentes de a a d. Adaptado de Hassan et al. (2023).

2.4.3. Parede celular de levedura

Adsorventes organicos derivados de componentes da parede celular de
microrganismos foram desenvolvidos como aditivos adsorventes (AA) de segunda
geracdo. A cepa de levedura Saccharomyces cerevisiae é comumente usada para
esse fim, utilizando principalmente $-D-glucano e mananoligossacarideos de sua
parede celular. Esses componentes se ligam a micotoxinas por meio de ligacdes de
hidrogénio e forcas de van der Waals (Kudupoje et al., 2022).

A eficacia dos AA organicos varia conforme a cepa microbiana e o processamento,
e as diferencas na pureza do produto e na concentracdo suplementar podem
influenciar sua eficacia, ja que a afinidade com as micotoxinas é reversivel e saturavel.
Comparados aos adsorventes inorganicos, os produtos derivados da parede celular de
levedura (YCW) demonstram uma maior capacidade de ligacdo a um amplo espectro
de micotoxinas, como DON, ZEN, OTA e AFB1 (Weaver et al., 2020). Estudos in vitro
e invivo, utilizando aves, evidenciam o alivio dos efeitos negativos das micotoxinas.
Uma vantagem adicional dos produtos YCW é a sua biodegradabilidade, evitando
aacumulacdo de complexos ligantes de toxinas no meio ambiente apds a excrecdo
(Vila-Donat et al., 2018).
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Weaver et al. (2020) avaliaram o efeito de extrato de parede celular de levedura
(YCWE) em dietas para frangos de corte contaminadas com microtoxinas. Para isso,
utilizaram pintos Cobb machos de um dia alocados aleatoriamente em dietas de
controle (CON); dieta contendo micotoxinas (MT); CON + 0,2% YCWE; MT +0,025%
YCWE; MT + 0,05% YCWE; MT + 0,1% YCWE; MT + 0,2% YCWE; e MT + 0,4% YCWE.
Na Figura 2.4-A, observa-se que a conversdo alimentar aos 42 dias apresentou
resposta quadratica, com o grupo MT + 0,20% YCWE exibindo melhor eficiéncia.
O Fator Europeu de Eficiéncia de Producéao foi significativamente menor no grupo
MT em relacdo ao controle, mas a suplementagdo com 0,20% de YCWE restaurou
o EPEF a niveis semelhantes ao controle, indicando melhora na eficiéncia produtiva
durante o desafio por micotoxinas (Figura 2.4-B). Na Figura 2.4-C, destaca-se uma
resposta linear na altura das vilosidades duodenais aos 21 dias, com maior altura
observada no grupo MT + 0,40% YCWE. Aos 42 dias, o tratamento MT + 0,20% YCWE
resultou em reducao significativa da profundidade das criptas duodenais (Figura
2.4-D), refletindo melhora na integridade e funcionalidade da mucosa intestinal.
Assim, o YCWE pode ser uma abordagem eficaz para mitigar os efeitos negativos
das micotoxinas em aves.
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Figura 2.4. Efeito de um desafio natural com multiplas micotoxinas e um extrato de
parede celular de levedura (YCWE) sobre desempenho e satde intestinal de frangos de
corte. A: Conversao alimentar; B: Eficiéncia de producdo avicola europeia; C: Altura de
vilo; D: Profundidade de cripta. Letras diferentes acima das barras indicam diferenca
significativa entre os tratamentos (p < 0,05). Adaptado de Weaver et al. (2020).
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2.5. TOXICIDADE IN VITRO DE ADSORVENTES MINERAIS

A toxicidade in vitro de adsorventes minerais tem sido amplamente estudada.
Devido ao potencial dos adsorventes minerais de entrar no corpo através de diferentes
rotas, incluindo inalacdo, ingestdo e penetragdo dérmica, linhas celulares como
queratindcitos, macréfagos alveolares, eritrdcitos, endoteliais, hepatdcitos, epiteliais
e fibroblastos tém sido usadas para investigar os efeitos toxicos de adsorventes
minerais. Estas linhas celulares representam os principais érgdos onde as particulas
adsorventes sdo localizadas e acumuladas quando humanos e animais sédo expostos
a particulas de argila através de diferentes rotas (Maisanaba et al., 2015).

2.6. TOXICIDADE IN VIVO DE ADSORVENTES MINERAIS

Varios estudos demonstraram que os adsorventes minerais podem aliviar os
efeitos negativos induzidos pelas micotoxinas em animais de criacdo. Diminuicdo
significativa nos hormonios triiodotironina e tiroxina também foi observada em aves
alimentadas com 2,5-5% de bentonita e 1 mg/kg de AFB 1 (Eraslan et al. 2005).
A adicao de 4 g/kg de aluminossilicatos a dieta de leitdes fémeas desmamadas
contaminadas com 8,6 mg DON/kg e 1,2 mg ZEN/kg diminuiu significativamente o
consumo de racdo e a concentracao sérica de colesterol (Donato et al.,, 2022). Muitos
dos estudos que relataram agoes protetoras de adsorventes minerais contra efeitos
téxicos de micotoxinas in vivo concentraram-se principalmente em parametros
zootécnicos, como consumo de ra¢do e ganho de peso corporal, sem investigar os
potenciais efeitos negativos (indesejaveis) dos ligantes minerais.

A micotoxina é um problema comum em estudos in vitro e in vivo, pois trabalhar
com proporc¢des inadequadas pode favorecer ou desfavorecer os resultados de
adsorcdo de micotoxinas. Os experimentos in vivo sdo o melhor método para testar
a eficacia dos adsorventes e permitir uma compreensao mais profunda de como os
produtos funcionam em animais.

2.7. BENEFICIOS DOS ADITIVOS ADSORVENTES

Os aditivos adsorventes desempenham um papel crucial na producdo animal
moderna, pois ajudam a mitigar os efeitos de contaminantes, como micotoxinas,
que podem comprometer a saude dos animais. Além de protegerem contra toxinas,
esses aditivos melhoram a digestibilidade dos nutrientes e promovem um ambiente
intestinal mais saudavel. Comisso, hd uma melhora na saude geral e na produtividade
dos rebanhos, resultando em um crescimento mais eficiente, maior resisténcia a
doencas e melhor qualidade dos produtos de origem animal, como carne, leite e
ovos (Donato et al.,, 2022). A utilizacdo desses aditivos é, portanto, uma estratégia
eficaz para aumentar a sustentabilidade e rentabilidade na producéo animal.

Micotoxinas e adsorventes na alimentacao aviaria

~
(e}
=
>
=
[
<
U

54




2.8. ESCOLHA DE ADITIVOS ADSORVENTES ADEQUADOS

I  Especificidade e eficacia: diferentes adsorventes tém eficacia variada para
diferentes toxinas. E importante selecionar um adsorvente adequado para
o tipo de contaminacdo predominante.

I  Compatibilidade com a dieta: Alguns adsorventes podem interferir na
digestdo ou na absorcao de nutrientes essenciais, por isso é crucial escolher
um produto que nao prejudique a nutricdo dos animais.

I Seguranca e Regulamentacdo: Devem ser seguros para os animais e
estar em conformidade com as regulamentacoes dos érgdos de controle
sanitario e ambiental.

2.8. MECANISMOS DE ACAO

As micotoxinas representam um importante risco a saude animal, devido as
diversas implicacdes toxicas que podem desencadear. Entre os principais grupos de
micotoxinas destacam-se as aflatoxinas, fumonisinas e ocratoxinas, cujos mecanismos
de acdo podem atuar de maneira distinta, promovendo imunotoxicidade, estresse
oxidativo, genotoxicidade, neurotoxicidade, nefrotoxicidade, hepatotoxicidade,
inibicdo enzimatica e impactos no desenvolvimento fetal (Figura 2.5).
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2.8.1. Imunotoxidade

O mecanismo de imunotoxidade da AFB1 esta principalmente associado ao
estresse oxidativo, a apoptose e as vias de sinalizacdo relacionadas a imunidade
(Sun et al., 2022). As fumonisinas também suprimem a resposta imunoldgica em
nado-ruminantes, prejudicando a atividade de macréfagos e linfécitos, o que torna
0s animais mais suscetiveis a infec¢des (Zhu e Wang, 2022).

Em um estudo com equinos, Braga et al. (2021) afirmam que a AFB1 aumentou
as concentracdes de leucdcitos, especialmente de neutréfilos maduros, sugerindo
uma maior resposta imunoldgica a dietas tdxicas. Além disso, foi observada uma
atividade sérica mais elevada de CK (creatina quinase) e ALP (fosfatase alcalina) em
cavalos alimentados com uma dieta contendo AFB1 a 100 pg/kg, possivelmente
devido a hepatotoxicidade das micotoxinas na ragao.

In vivo, estudos anteriores focaram principalmente nos mecanismos
imunossupressores da AFB1, demonstrando que a suplementagao alimentar pode
mitigar esses efeitos. No entanto, existem poucos relatos sobre o mecanismo exato
pelo qual a AFB1 induz imunossupressao in vivo. Um exemplo é um estudo que
relata que a AFB1 promove a secrecdo de IL-10 e a polarizacdo de macréfagos
alveolares do fenétipo M1 (imunoestimulante) para M2 (imunossupressor), induzindo
imunossupressdao em camundongos apds 21 e 28 dias de exposicdo a AFB1. Além
disso, foi demonstrado que a AFB1 inibe a proliferacdo de linfocitos induzida por
anti-CD3 e a producdo de IL-2 através do estresse oxidativo mediado pela via de
sinalizacdo ERK1/2 (Sun et al., 2022).

A ocratoxina A também tem efeitos imunotdxicos. Ela suprime a funcdo imune ao
reduzir a proliferacdo de linfécitos e a producédo de citocinas, além de comprometer
a atividade fagocitica dos macréfagos. Isso torna o organismo mais suscetivel a
infeccbes e doencas.

Enfim, perfis transcricionais sugerem que os sinais do receptor ativado por
proliferador de peroxissoma (PPAR) e da proteina quinase ativada por mitégeno
(MAPK) também podem estar envolvidos na imunossupressao induzida por AFB1,
embora mais estudos sejam necessarios para confirmar essa hipotese (Choi et al.,
2020).

2.8.2. Extresse Oxidadtivo

A apoptose, também conhecida como morte celular programada, que esta
intimamente ligada ao estresse oxidativo. Por exemplo, um estudo recente indicou
que a contaminacdo por AFB1induz apoptose mediada por caspases dependentes
de reativas totais de oxigénio (ROS) em células humanas normais, desencadeando
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a maquinaria de morte celular programada e prejudicando subsequentemente
o sistema imunoldgico (Dey e Kang, 2020). In vitro, a AFB1 aumenta as espécies
ROS e a oxidacdo de biomoléculas, induzindo estresse oxidativo e promovendo a
imunossupressdo (Frangiamone et al., 2024).

A disfuncdo mitocondrial é outro mecanismo significativo, com a fumonisina
B1 (FB1) reduzindo a respiracdo mitocondrial e a producao de ATP, resultando em
estresse oxidativo. Esse estresse danifica lipidios, proteinas e DNA, impactando o
crescimento e o desenvolvimento dos animais (Li et al., 2020). Em aves, suinos e
equinos, a exposicdo as fumonisinas reduz a eficiéncia alimentar, o ganho de peso
e a conversao alimentar, afetando especialmente animais jovens (CONTRAM, 2022).

2.8.3. Nefrotoxidade e Hepatotoxicidade

O principal mecanismo de acdo da ocratoxina A (OTA) é conhecido por causar
danos renais, sendo um potente nefrotdxico (Khoi et al., 2021). A OTA se acumula
nos rins, onde interfere na funcao celular ao inibir a fosforilacdo oxidativa nas
mitocondrias, resultando em diminuicdo da producao de ATP e causando estresse
oxidativo. A producdo aumentada de espécies reativas de oxigénio (ROS) leva a
danos oxidativos em lipidios, proteinas e DNA, culminando em apoptose e necrose
das células renais (Benkerroum, 2020).

Nos suinos, as fumonisinas provocam hepatotoxicidade e nefrotoxicidade,
com a FB1 induzindo apoptose e necrose no figado e lesdes renais, além de causar
edema pulmonar devido a disfungdo do metabolismo dos esfingolipidios nas células
endoteliais pulmonares (Yu e Pedrozo, 2023). Além disso, a OTA, também, exerce
hepatotoxicidade ao induzir estresse oxidativo e inflamacao, resultando em danos
celulares e morte celular programada.

Além disso, a OTA interfere no metabolismo celular ao inibir a sintese proteica.
Ela compete com a fenilalanina pela ligacdo a fenilalanina-tRNA ligase, resultando na
inibicdo da sintese de proteinas (Khoi et al., 2021). Esse mecanismo é particularmente
prejudicial para células de alta taxa de renovacdo, como as do epitélio renal.

2.8.4. Afeta o desenvolvimento embrionario

A ocratoxina A (OTA) possui propriedades teratogénicas, capazes de afetar
significativamente o desenvolvimento fetal. Em um estudo realizado por Woo et
al. (2024) utilizando fertilizacdo in vitro com embrides de suinos, foi demonstrado
que a exposicdo a OTA durante a gestacdo resulta em uma notavel reducdo na
competéncia do desenvolvimento embrionario precoce. Esse estudo revelou que a
OTA compromete processos criticos do desenvolvimento, como a divisdo celulare a
viabilidade embrionaria, levando a uma menor taxa de blastocistos viaveis.
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Além disso, os embrides expostos a OTA apresentaram anomalias morfoldgicas
e uma maior incidéncia de apoptose, indicando que a micotoxina pode interferir
nas vias de sinalizacdo celular e nos mecanismos de reparo do DNA, essenciais para
o desenvolvimento saudavel (Ulgler et al., 2020). Essas descobertas sublinham a
importancia de controlar rigorosamente a presenca de OTA na alimentacdo animal,
especialmente durante periodos criticos como a gestacdo, para evitar efeitos adversos
no desenvolvimento fetal e na saiide reprodutiva dos animais.

2.8.5. Inibicdo da ceramida sintase

As fumonisinas, especialmente a FB1, afetam significativamente os néo-
ruminantes, através de varios mecanismos celulares e moleculares. O principal
mecanismo € a inibicdo da ceramida sintase, uma enzima crucial na biossintese
dos esfingolipidios. A inibicdo dessa enzima leva a acumulacéo de esfinganina e
esfingosina, perturbando a homeostase celular e causando disfun¢ées metabdlicas
e sinalizacdo celular anormal (Gerre et al., 2022).

2.8.6. Neurotoxidade

A exposicao a ocratoxina A também afeta o sistema nervoso central. Estudos
indicam que a OTA pode atravessar a barreira hematoencefalica e causar
neurotoxicidade, incluindo danos aos neurdnios e glia, o que pode resultar em
disfuncdo cognitiva e comportamental (Nourbakhsh et al., 2021).

2.8.7. Genotoxidade

Os efeitos genotodxicos das micotoxinas representam um mecanismo significativo
de sua toxicidade. Segundo Benkerroum (2020), essas toxinas podem causar danos
diretos ao DNA, incluindo quebras de fita simples e dupla, formacdo de adutos de
DNA e aneuploidia. Tais danos podem desencadear processos de mutagénese e
carcinogénese, aumentando o risco de desenvolvimento de cancer. A genotoxicidade
das micotoxinas € atribuida principalmente ao metabdlito intermediario AFB1-exo-
8,9-epodxido (AFBO), um composto altamente reativo formado a partir da bioativacdo
da aflatoxina B1 (AFB1) (Benkerroum, 2019). Este epdxido se liga covalentemente
ao DNA, formando adutos que, se ndo forem reparados adequadamente, podem
resultar em mutagoes permanentes e instabilidade gendmica.
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CONSIDERACOES FINAIS

E fundamental que os profissionais envolvidos na producao de proteina animal
estejam cientes da presenca e dos efeitos das micotoxinas, devido a sua ampla
distribuicdo global em matérias-primas destinadas a alimentac¢do animal. A exposicao
a alimentos ou ra¢des contaminadas por micotoxinas pode causar sérios riscos
a saude animal, resultando em perdas de producdo e prejuizos econdmicos. As
micotoxinas tém sido associadas a uma série de efeitos adversos, incluindo alteracoes
no perfil metabdlico de enzimas hepaticas protetoras, imunossupressao, disturbios
metabdlicos e patoldgicos, como lesdes hepdaticas e neuroldgicas.

Além disso, impactam negativamente o desempenho produtivo e reprodutivo
dos animais, levando a uma diminuigdo na ingestao de alimentos, ganho de peso,
eficiéncia alimentar, producado de leite e taxa de concepgdo, bem como atrasos na
reproducdo, abortos e infertilidade. Portanto, é crucial implementar medidas para
prevenir, remover ou reduzir a presenca de micotoxinas nos alimentos destinados
aos animais, ndo apenas para evitar perdas econémicas na atividade pecudria, mas
também para mitigar o risco de contaminagdo humana através do consumo de
produtos de origem animal contaminados por micotoxinas.
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