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Seguranca na Producao de Racoes

» Problemas com a saude do animal
o Baixa reproducao e performance
o Supressao do crescimento e sistema imune
o Morte

» Perdas econ6micas
o Perdas e paradas na producao
o Custo de reparos e modificacoes
o Custo de reprocesso
o Perda de negdcios
o Recall de produto

o Responsabilidade juridica

» Danos emocionais

\
\

o Proprietarios dos animais, especialmente de estimacao
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Surtos e Retiradas de Racoes Animais

Diamond Pet Foods, South Carolina - 2005
Retirada de 19 variedades de racoes para caes e gatos
Estimativa de mortes: 100 caes

Fonte de contaminacao:

Milho contaminado com aflatoxinas




Surtos Causados por Racoes Animais

1951/EUA

1986/Georgia (EUA)

1987/Germany

1?87/ Pretoria
(Africa do Sul)

1991/Austria

2002/ Africa do Sul

2005/EUA

2006/Korea

2011/ Africa do Sul

| e |

e ]

71 casos em caes,
com varias mortes

20 casos em caes,
com 9 mortes

Morte de 6 filhotes de
caes

Morte em 10 caes
3 casos em passaros

2 casos em caes
(vOmito e tremores)

Morte de 100 caes

Morte de 3 caes

Morte de 220 caes
(estimativa)

Racao comercial
produzida com milho
contaminado

Racao contaminada
(farinha de milho e
soja, gordura e
suplemento mineral)

Leite em po para
filhotes

Racao commercial
contaminada

Diversos tipos de
racoes comerciais

Arroz mofado

19 formulacgoes
diferentes de racoes
comerciais

Nefrotoxinas flngicas
na dieta

Racoes de baixo custo

Desconhecido

Aflatoxina B, 465 pg/Kg
Aflatoxina B, 46 pg/Kg

Ocratoxina A 6.8 pg/Kg

Aflatoxinas
100-300 pg/Kg

Aflatoxina B, 20 pg/Kg
Nivalenol 2 mg/Kg
DON 0.3 mg/Kg

Penitrem A 2.6 mg/Kg
Roquefortina 34 mg/Kg

Aflatoxinas
223-579 pg/Kg

Desconhecido

Aflatoxinas

(niveis de até 4946 pg/kg)

Bailey et al., 1959

Liggett et al., 1986

Gareis et al., 1987
Bastianello, 1987

Bohm e
Hochleithner, 1991

Naude et al., 2002
Stenske et al.,
2006;
Newman et al.,
2007

Jeong et al., 2006

Arnot et al., 2012



Efeitos Clinicos de Micotoxinas




Aflatoxinas

» Principal efeito clinico: danos hepaticos

» Aflatoxina B, € a mais toxica e carcinogénica

» Efeitos agudos (>0.5-1 mg aflatoxina/kg peso corporal (PC))
- Hemorragia interna
- Figado dilatado
o Coagulacao intravascular disseminada

> Morte em um periodo de dias




Aflatoxinas

» Efeitos sub-agudos (0.5-1 mg aflatoxin/kg pet food)
o Anorexia
o Letargia
- Ictericia
- Coagulacao intravascular
o Morte em 2-3 semanas

» Efeitos cronicos (<1 mg aflatoxin B1/kg feed)
- Hepatocarcinogénico

. Saudave
o Mutacao celular




Ocratoxinas

Principal efeito clinico: danos renais

Interrompe a sintese de proteinas e outras vias metabdlicas nas
células dos tubulos proximais

Degeneracao dos tubulos proximais e fibrose intersticial
Ocratoxina A € a mais prevalente
Ocratoxina C é a mais toxica
Efeitos agudos:

0.2 mg OTA/kg PC por 2 semanas ou dose Unica de 7.8 mg OTA/kg PC
Anorexia, perda de peso '

Vomito, diarréia com sangue
Febre, desidratacao
Prostracao

Morte

N




Ocratoxinas

» Efeitos cronicos

o Tumores renais em modelos animais

- Mecanismo de acao carcinogénica nao é bem definido
» Qutros efeitos

- Embriotoxica

- Teratogénica

99




/earalenona

» Considerada como um desregulador endocrino

- Hiperestrogenismo e problemas reprodutivos, especialmente em
suinos

- ~1 mg/kg racao pode:
Causar infertilidade
Afetar a ovulacao, concepcao e implantacao

Influenciar o desenvolvimento e a viabilidade do feto

JI, LS =




/earalenona

Efeitos agudos
Caes expostos a 5 mg zearalenona/kg PC/dia por 13 semanas:
Macho: espermatogénesis interrompida

Fémea: Numero reduzido de corpos luteos

Efeitos cronicos

Cachorras expostas a 200 pg zearalenona/kg PC/dia por 7 dias:
Danos celulares nos ovarios
Edema e hyperplasia nos ovidutos e utero

Caes expostos a 25-50 ug zearalenona/kg PC/dia por 50 dias:

N

Reducao no numero de anticorpos sericos e globulos brancos no
sangue




Desoxinivalenol

Parte de uma classe de micotoxinas inibidoras da sintese
protéica e de DNA

Interfere com as atividades celulares metabdlicas

Leva a morte celular

Células do sistema immune e gastrointestinal sao as mais afetadas
Sinais clinicos tipicos:

Falta de apetite

Vomito, diarréia
Hemorragia gastrointestinal
Supressao do sistema imunoldgico

Ataxia




Desoxinivalenol

» Efeitos toxicos
- Caes e gatos expostos a 4.5 mg DON/kg racao por 2 semanas:
- Reducao significativa no consumo de racao
- Caes e gatos expostos a 8.0 mg DON/kg racao por 2 semanas:

- Vomito

- Gatos mais resistentes que caes




Fumonisinas

Fumonisina B, representa 70% das fumonisinas em alimentos

Grandes diferencas na susceptibilidade entre espécies
Mal absorvidas no intestino

Inativadas pela flora microbiana intestinal

Quando absorvidas:
Interferen com o metabolismo dos esfingolipideos
Dano celular, apoptose
Necrose
Figado e rins
Sensiveis a toxicidade aguda

Sistema imunologico

N

Afetado por exposicoes cronicas




Fumonisinas

Efeitos toxicos
Coelhos expostos a 1.75 mg FB1/kg PC/dia:
Lesoes hepaticas e renais
Leucoencefalomalacia, hemorragia cerebral
Morte

Equinos expostos a 5 mg FB1/kg racao:

Leucoencefalomalacia
Ratos expostos a 32-49 mg FB1/kg racao por 3 semanas:
Lesoes hepaticas e renais
Aves expostas a 200 mg FB1/kg racao por 21 dias:

Reducao no consumo de racao

w Reducao no ganho de peso
N




Niveis Seguros de Micotoxinas?




Niveis Seguros de Micotoxinas?

Ingestao Diaria
Aceitavel (IDA)
(Mg toxina/ PC em Kg)
Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)
Consumo Diario
de Racao
(g racao/ PC em Kg)




Niveis Seguros de Micotoxinas?
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Niveis Seguros de Micotoxinas?

Ingestao Diaria
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Niveis Seguros de Micotoxinas?

Ingestao Diaria
Aceitavel (IDA)
(Mg toxina/ PC em Kg)
Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)
Consumo Diario
de Racao

(g racao/ PC em Kg)




Ingestao Diaria Aceitavel

Informacdo toxicologica ajuda a determinar o risco
relativo associado com a exposicdo as micotoxinas.

A partir de relativamente curtos testes de toxicidade se
pode determinar...

DL 50
v" Dose letal mediana
v" Indicador de resposta

Toxicidade Cronica

Toxicidade Sub-Cronica

v Exposicao: 90 dias

v" Nivel sem efeitos adversos
observados (NOAEL)

v' Efeitos de doses acima do

NOAEL

v Exposicao: tempo de vida do
animal

v Doses abaixo do NOAEL
v’ Efeitos longo prazo

v" Uma dose deve causar sinais
leves de toxicidade

v LOAEL: Resposta fisiologica
leve ou nivel minimo com
efeitos adversos observaveis

\/



Ingestao Diaria Aceitavel

Resposta (percentual)

5 10 1 20 25 30 35
Dose (mg/Kg)

a



Ingestao Diaria Aceitavel

Aflatoxina (10)
Ocratoxina (500)
Zearalenona (80)
Desoxinivalenol (100)

Fumonisina (100)

N

(ug/ Kg PC)
0.12 pg/kg PC

0.014 pg/kg PC
0.5 pg/kg PC
1 pug/kg PC

2 ng/kg PC

Referéncia
Boermans e Leung, 2007
(Caes)

WHO, 2008
(Humanos)

WHO, 2000
(Humanos)

WHO, 2001
(Humanos)

WHO, 2001
(Humanos)



Niveis Seguros de Micotoxinas?

Ingestao Diaria
Aceitavel (IDA)
(Mg toxina/ PC em Kg)
Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)
Consumo Diario
de Racao

(g racao/ PC em Kg),




Ingestao Diaria Aceitavel

Valor Referéncia Valor
Boermans e
Aflatoxina (10) 0.12 pg/kg PC Leung, 2007 6 pg/kg racao
(Caes)

: WHO, 2008 -
Ocratoxina (500) 0.014 pg/kg PC (Humanos) 0.7 yg/kg racao

WHO, 2000 -
Zearalenona (80) 0.5 pg/kg PC (Humanos) 25 pg/kg racao

. WHO, 2001 -
Desoxinivalenol (100) 1 pg/kg PC (Humanos) 50 pg/kg racao

. WHO, 2001 -
Fumonisina (100) 2 ug/kg PC (Humanos) 100 pg/kg racao

1

N

*Esses valores foram calculados somente para ilustrar o
processo de determinacao da ingesta diaria aceitavel.



Niveis Seguros de Micotoxinas?

Ingestao Diaria
Aceitavel (IDA)
(Mg toxina/ PC em Kg)
Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)
Consumo Diario
de Racao
(g racao/ PC em Kg)

Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)

Niveis de Toxina
na Racao
(Mg toxina/Kg racao)




Niveis Seguros de Micotoxinas?

Niveis de Toxina
nos Ingredientes

Efeitos do
Processamento

Niveis de Toxina
na Racao
(Mg toxina/Kg racao)



% de amostras

10,0

Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

Milho:

NUmero de Amostras: 2543
Em média: ~6.6 toxinas por amostra
99.2% das amostras apresentou ao
menos 1 micotoxina

10 12 14 16 18 20 22
Numero de micotoxinas por amostra

0 2 4 6 8

# Micotoxinas # Amostras %
0 20 0.8
1to2 193 7.6 _
3to5 788 31.0
6t08 889 350  86.0%
9to 11 508 20.0
12 to 15 141 5.5
over 16 4 0.1

2012-2015

Prevaléncia de Micotoxinas baseada
em sua ocorréncia relativa (%)
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Cortesia A. Yiannikouris



Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

Milho: 2012-2015

Proportion (%)

HCom 0.00 10.00 20.00 30.00 40.00 50.00 60.00

AFB1+DON W 8.61

AFBL+FE1 W] 12.07
AFBL+0TA | 3.30

AFB1+T2 [] 1.38
AFB1+DAS ] 0.63
AFB1+ZEA W] 5.90
AFB1+ZEA+DON @1 5.23
AFB1 + AFB2 + AFG1 + AFG2 | 0.08
DON+D3G W] 9.44
DON+FA WS | 49.08
T2+HT2+DAS ] 0.31
DON+T2 @] 7.08
DON+HT2 @] 7.08

DON+T2/HT2 W ] 12.35
DOM+T2+HTZ [] 1.81

DON +3ADON +1SADON +.. ] 3.42

F61+DON IS | 56.74
FB1+ FE2 +F63 I | 44.67

OTA+PAT | 0.20
OTA +MPA [ 1.89
OTA+PEN [ 0.90

B —

Cortesia A. Yiannikouris




Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

. Ocorréncia de Micotoxinas
Milho: 2017/2018 |
Aflatoxina B,: 6%
Aflatoxinas: 9%
Ocratoxinas/Citrinina: 3%

<@ecenos (Tipo B)@
Tricotecenos (Tipo A): 17%
 Fumonisinas: 81%
S ——
Zearalenona: 10%
{LAcido fusarico: 80%
Micotoxinas emergentes: 23%

15.28% Outras micotoxinas de Penicillium: 14%
Outras micotoxinas de Aspergillus: 3%

NUmero de Micotoxinas por Amostra

200

14.92%

Média = 5.13

[ Abril, 2017 a Abril, 2018; Nimero de amostras = 831
Cortesia A. Yiannikouris Analizadas por Alltech 37+

15%
12.03%

1054
T46%
say 4.33%
e
1 2 3

10.71%

Toxinas de Ergot: 4%
£.50%
3.97%
£05% 1.56%
e O O™
7 g ) 10 11
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Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

Milho: 2017/2018

Aflatoxina (B,)

Aflatoxinas (B;+ B,+G,+G,)
Ocratoxinas/Citrinina
Tricotecenos (Tipo B)
Tricotecenos (Tipo A)
Fumonisinas

Zearalenona

Acido fusarico

Micotoxinas emergentes

Outras micotoxinas de Penicillium
Outras micotoxinas de Aspergillus
Toxinas de Ergot

Risco Equivalente

] Micotoxinas Nivel, ppb Baixo Moderado _
Aflatoxina (B,) 7 > 10 20
Aflatoxinas (B,+ B,+G+G,) ? > 10 20
Ocratoxinas/Citrinina 2 10 25 50
Tricotecenos (Tipo B) 613 500 1000 1500
Tricotecenos (Tipo A) 52 25 50 100
Fumonisinas 1000 2000 4000
Zearalenona 39 25 50 100
Acido fusarico 29 1000 2000 3000
Micotoxinas emergentes 215 1000 2000 3000
Outras toxinas de Penicillium 29 25 50 100
Outras toxinas de Aspergillus 8 20 40 20
Toxinas de Ergot 5 200 150 =00

Baixo Moderado Alto

T

\
\

[ Cortesia A. Yiannikouris

Abril, 2017 a Abril, 2018; Nimero de amostras = 831

Analizadas por Alltech 37+



Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes
Soja: 2012-2015

£ ngir;erz d6e ér:%s;::as;) r3 ;rznostra Prevaléncia de Micotoxinas baseada
- P em sua ocorréncia relativa (%)
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Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

Soja: 2012-2015

O Soybean 0.00

Proportion (%)

L i i i
AFB1+DON B 2.24

AFE1+FEL

AFBL+OTA W 4.49

AFB1+T2 B 1.28
AFBL+DAS [] 0.32

AFBL+ZEA @] 2.88

AFB1+ZEA+DON B 1.28
AFBL + AFB2+ AFGL +AFG2 0,00
DON+D3G [ 0.64

DON+FA N

T2+HT2+DAS 0,00

DON+T2 W] 2.56
DON+HTZ B 1.28

DON+T2/HT? B ] 3.85

DON+T2 +HT2 0,00
DON +3ADON + 15SADON +... 0,00

SELVE —

OTA+MPA | 1.28
OTA+PEN [ 0.32

FB1+FE2 +FE3 I
OTA+PAT W] 5.77

Cortesia A. Yiannikouris




Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

Ocorréncia de Micotoxinas

Soja/Farinha de Soja: R
201 7/201 8 Aflatoxinas:11.6%

Ocratoxinas/Citrinina: 13%

Tricotecenos (Tipo B): 24%

Tricotecenos (Tipo A): 44%

{ Fumonisinas: 49%
——

Zearalenona: 8%
- T

{LAcido fusarico: 45%

Micotoxinas emergentes: 14%

26.00% 26.67% Outras micotoxinas de Penicillium: 16%

NUmero de Micotoxinas por Amostra
309

7.33%

2.00%
- 0.87% 0.67% 0.67%
_ —— —— E—

9 10

Outras micotoxinas de Aspergillus: 11%
2066
12.67T%
1085
5.6T7%
0%

17.33% Toxinas de Ergot: 12%
Média = 2 97

Abril, 2017 a Abril, 2018; Niumero de amostras = 150
Cortesia A. Yiannikouris Analizadas por Alltech 37+




Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

Soja/Farinha de Soja: 2017/2018

Aflatoxina (B;)

Aflatoxinas (B;+ B,+G,+G,)
Ocratoxinas/Citrinina
Tricotecenos (Tipo B)
Tricotecenos (Tipo A)
Fumonisinas

Zearalenona

Acido fusarico

Micotoxinas emergentes

Outras micotoxinas de Penicillium
Outras micotoxinas de Aspergillus
Toxinas de Ergot

Risco Equivalente

] Micotoxinas Nivel, ppb Baixo Moderado _
Aflatoxina (B,) ) > 10 20
Aflatoxinas (B,+ B,+G+G,) 2 > 10 20
Ocratoxinas/Citrinina 6 10 25 50
Tricotecenos (Tipo B) 56 500 1000 1500
Tricotecenos (Tipo A) 53 25 50 100
Fumonisinas 413 1000 2000 4000
Zearalenona 28 25 50 100
Acido fusarico 1 1000 2000 3000
Micotoxinas emergentes 37 1000 2000 3000
Outras toxinas de Penicillium 9 25 50 100
Out!'as toxinas de Aspergillus 2 20 40 20
Toxinas de Ergot 5 200 e <00

Baixo Moderado Alto

T

\

Abril, 2017 a Abril, 2018; Niumero de amostras = 150

Cortesia A. Yiannikouris

Analizadas por Alltech 37+



Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

Ocorréncia de Micotoxinas

Aflatoxina B,: 3%
Aflatoxinas: 11%
Ocratoxinas/Citrinina: 9%

_ . . 3
{Tricotecenos (Tipo B)@

Tricotecenos (Tipo A): 57%
{_Fumonisinas: 91%
Zearalenona: 17%
L, Lo )
(Acido fusarlco@
Micotoxinas emergentes: 23%
Outras micotoxinas de Penicillium: 45%

Outras micotoxinas de Aspergillus: 7%
Toxinas de Ergot: 27%

15%

1 3 -

L |

& L
13.74% 14505
1221%
10.69%
105 :
7.63% £A0%
6.11%
5% 3.82% -
1 oL
0% — ———
' 2 5 6 7 8 9 10 11 12 13

DDGS: 2017/2018

Abril, 2017 a Abril, 2018; NUmero de amostras = 131
Analizadas por Alltech 37+

NUmero de Micotoxinas por Amostra

16.79%

Média = 8.02 Cortesia A. Yiannikouris



Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

DDGS: 2017/2018

Aflatoxina (B,)

Aflatoxinas (B;+ B,+G,+G,)
Ocratoxinas/Citrinina
Tricotecenos (Tipo B)
Tricotecenos (Tipo A)
Fumonisinas

Zearalenona

Acido fusarico

Micotoxinas emergentes

Outras micotoxinas de Penicillium
Outras micotoxinas de Aspergillus
Toxinas de Ergot

Risco Equivalente

Aflatoxina (B,) 1 > 10 20
Aflatoxinas (B,+ B,+G,+G,) ] > 10 20
Ocratoxinas/Citrinina 10 25 50
Tricotecenos (Tipo B) C 2912 O 500 1000 1500
Tricotecenos (Tipo A) C__148 O 25 50 100
Fumonisinas C_7404_D 1000 2000 4000
Zearalenona 81 25 50 100
Acido fusarico 26 1000 2000 3000
Micotoxinqs emergentgs. ) 1050 1000 2000 3000
Outras toxinas de Pen1c1l(1um 31 25 50 100
Outras toxinas de Aspergillus 16 20 20 20
Toxinas de Ergot 5 200 e <00
Baixo Moderado Alto

\

T

[ Abril, 2017 a Abril, 2018; Nimero de amostras = 131
Cortesia A. Yiannikouris Analizadas por Alltech 37+
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Ocorréncia de Micotoxinas em Ingredientes

Tabela 1: Porcentagem de Amostras Contaminadas por Grupos de Micotoxinas

Ingrediente arroz feijao glutem milho  milho brasil milho mundo polpa beterraba soja brasil soja mundo sorgo mundo  trigo mundo
Micotoxinas/Amostras 21,00 4,00 32,00 143,00 1.726,00 14,00 6,00 284,00 29,00 516,00
Afaltoxina B1 10,00 o 9,00 3,00 6,00 29,00 = 11,00 7,00 3,00
Aflatoxinas Total 29,00 50,00 25,00 4,00 11,00 36,00 17,00 20,00 14,00 6,00
-Uct'atoxinas 10,00 = 25,00 16,00 8,00 7,00 - 14,00 24,00 1
mm) Tricotecenos B 52,00 81,00 28,00 63,00 $ . 36,00 .
-Acido Fusarico 52,00 5,00 91,00 66,00 71,00 83,00 54,00 60U
Tricotecenos A L 25,00 28,00 7,00 11,00 7,00 50,00 33,00 3,00 9,00
- Fumonisinas @ = 78,00 85,00 73,00 36,00 33,00 30,00 31,00 32,00
Zearalenona 24,00 o 59,00 19,00 25,00 43,00 = 24,00 7,00 18,00
Outros Penicilliums 5,00 50,00 31,00 6,00 20,00 36,00 - 18,00 14,00 18,00
Outros Aspergillus 10,00 - = 2,00 4,00 21,00 = 8,00 7,00 4,00
Toxinas de ergot 19,00 25,00 28,00 10,00 20,00 43,00 17,00 19,00 10,00 16,00

Tabela 2: Niveis de Micotoxinas por Amostra (ppb)

Ingrediente arroz feijao glutem milho  milho brasil milho mundo polpa beterraba soja brasil soja mundo sorgo mundo  trigo mundo
micotoxinas

- Aflatoxina B1 13,50 - 20,70 7,00 17,60 - 9,00 20,20 4,50
Aflatoxinas totais 22,00 14,20 18,30 6,00 23,00 15,30 2,60 10,00 12,60 4,10
ocratoxinas 18,60 = 6,60 45,00 11,80 1,60 = 20,00 13,00 4,20
Tricotecenos B 618,00 431,10 2.057,00 141,00 767,60 1.068,60 = 376,00 373,60 923,20
Acido Fusarico 79,60 7,30 931,80 339,00 225,50 62,90 169,00 196,00 385,20 147,60
Tricotecenos A 47,60 68,40 = 69,10 15,30 84,10 47,00 4,00 45,40

‘ Fumonisina 440,10 - w 2.369,80 1.729,20 404,50 973,00 232,20 819,70
Zearalenonas 281,90 - 513,20 BT, 00 153,80 166,80 - 111,00 63,40 108,40
Micotoxinas Penicillium 251,70 18,70 47,00 107,00 51,20 34,00 - 13,00 124,20 37,30
Micotoxins Aspergillus 12,00 - - 9,00 63,60 20,50 - 79,00 117,90 197,40
Toxinas de Ergot 25,80 2,30 21,60 21,00 22,40 20,90 13,60 21,00 14,20 62,00

Cortesia Alltech do Brasil




Efeitos do Processamento

Limpeza de graos:
Remocao de graos mofados e quebrados

Remocao de graos afetados por fusariose em trigo e cevada
J DON: 5.5 - 19%
Limpeza no milho: | Fumonisina entre 26 e 69%

Limpeza no trigo: | DON entre 0 e 78%

Retirada de graos, sementes ou nozes mofados:
| Aflatoxin: 40-80%




Efeitos do Processamento

Selecao de graos:

Uso de um classificador de alta velocidade por duplo comprimento
de onda (750 e 1200 nm)

Reducao de Micotoxinas apods a

Milho Fracdo Removida Classificagao %
Aflatoxina Fumonisina
Previ i LT 83.2 82.0
reviamente limpo T 84, 91.9
e (i LT 79.1 80.8
HT 77 .4 90.7

LT, low threshold (classificador configurado para remover 5% da amostra de graos)

HT, high threshold (classificador configurado para remover 10% da amostra de graos)

Pearson et al., 2004
N




Efeitos do Processamento

. Ingredientes
Energia

Mecanica
Energia
Térmica

Temperatura: 107-163°C
Pressao: 50 psi
Modificacoes fisico-quimicas
Expansao do produto




Efeitos do Processamento

Extrusao - Aflatoxinas:
Dependente da presenca/auséncia:
Aditivos
Conteudo de umidade
Temperatura
Reducao de 50-80%
Adicao de amonia (hidroxido ou carbonato): >95% | Aflatoxina




Efeitos do Processamento

Extrusao - Ocratoxinas:
Reducao em farinha integral depende:
Da temperatura
Do conteudo de umidade
Do tempo de residéncia
Reducao maxima de 40%

O

N
H

Cl



//upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/3/33/Ochratoxin_A_structure.png

Efeitos do Processamento

Extrusao - Zearalenona:

Nivel de ZEN (ug/qg)

P

5,0
4,5
4,0
3,5
3,0
2,5
2,0
1,5
1,0
0,5
0,0

Control

120 e 140°C:
B 120°C Reducao de 73-83%
140°C
160°C:
160°C

Reducao de 66-77%

=:

18%

22%

Conteudo de Umidade



Efeitos do Processamento

» Extrusao - Desoxinivalenol:

(9%) sueIsay NOQ

140

110

ao (rpm)

Velocidade de Extrus




Efeitos do Processamento

Extrusao - Fumonisinas:

Milho tipo canjica spiked com 5 mg/Kg e processado em
uma extrusora de rosca dupla:

3
)
o+
c
I
)
(7]
Q
o
el
™

160 180 200

Temperatura (°C)

Reducoes: 34-95%
Produto aceitavel: 46-76%

(Katta et al., 1999)




Efeitos do Processamento

Extrusao - Fumonisinas:

Reducao em presenca de:
Glicose: 45 - 67%
Frutose: 32 - 53%
Sacarose: 26 - 43%
Reducao por glucose é dependente:
Parametros de extrusao

Concentracao de acucar

O COOH
COOH




Efeitos do Processamento

Extrusao - Em resumo:

Micotoxina
Aflatoxina

- 140 - 185°C

- >185°C
Zearalenona (120 - 160°C)
Desoxinivalenol (120°C)
Fumonisina (160 - 200°C)
Fumonisina (160°C, Glicose)

N

Reducao

— 33-38%
— 66%
— 70%
— 11-27%
— 46-76%
— 93%

Temperatura e tipo de rosca sGo importantes!!!



Efeitos do Processamento

Extrusao - Destino das micotoxinas:

Reducao na extracdo durante analises
Destruidas durante o processo
Modificadas para formar derivativos

Reducao dos Niveis de Micotoxinas
Reducao da Toxicidade???




Efeitos do Processamento

Reduction of Fumonisin B in Corn Grits by
Sinale-Scrow Eytriician

Journal of Food Protection, Vol. 71, No. 10, 2008, Pages 2036-2041

Reduced Toxicity of Fumonisin B, in Corn Grits by
Single-Screw Extrusion

Reduction of Fumonisin B, in Corn Grits

by Twin-Screw Extrusion

Lauren S. Jackson, Joseph Jablonski, Lloyd B. Bullerman, Andreia Bianchini, Milford A. Hanna, Kenneth A. Voss,

Aprﬂ = =

Extrusion cooking with glucose supplementation
of fumonisin-contaminated corn grits protects against
1 nephrotoxicity and disrupted sphingolipid metabolism
in rats

Tl

Kenneth A. Voss', Ronald T. Riley’, Lauren S. Jackson?, Joseph E. Jablonski,

Andreia Bianchini®, Lloyd B. Bullerman®, Milford A. Hanna® and_Doiin=Re=—t

/

- ] ...-ﬂhe..' =




Niveis Seguros de Micotoxinas?

Niveis de Toxina
nos Ingredientes

Efeitos do
Processamento

Niveis de Toxina
na Racao
(Mg toxina/Kg racao)



Ocorréncia de Micotoxinas em Racoes Pet

Slough (UK)

Texas (EUA)
Mexico
Brasil

Turquia
Portugal
Austria e Polonia

Polonia

\
\

N

Racooes para caes,
gatos, passaros

Racodoes para
passaros

Racooes para caes e
gatos

Racooes para caes,
gatos, passaros

Racooes para caes

Racooes para caes,
gatos, passaros

Racooes para caes e
gatos

Racooes para animais
de estimacao

100

142

35

100

18

60

40

AFLA B, 2%
OTA 10%
FUM 30%

AFLA 17%
(>100 pg/Kg)

AFLA B, 88%

AFLA 12%

AFLA 17%
OTA 8.3%
DON 5%
FUM 5%

OTA 47%

ZEA 86%

C gFLA B, 370 pg/Ké >
OTA 7 ug/Kg

FUM 690 pg/Kg

AFLA B, 46.1 pg/Kg
AFLAs 72.4 pg/Kg

AFLA B, 256 pg/Kg

AFLAs 20 pg/Kg

OTA 3.6 ug/Kg
DON 130 pug/Kg
FUM 24 ug/Kg

OTA 13.1 pg/Kg

ZEA:
Racoes 299.5 pug/Kg

Dietas terapéuticas 158 pg/Kg

Scudamore et al.,
1997

Henke et al., 2001
Sharma e Marquez,
2001

Maia e Siqueira,
2002

Gunsen e Yaroghu,
2002

Martins et al.,
2003

Puhringer et al.,
2003

Zwierzchowski et
al., 2004



Ocorréncia de Micotoxinas em Racoes Pet

Local Produto # Amostras Ocorréncia Nivel Maximo Referéncia

Racooes para caes,
gatos, passaros,

Brasil
hamsters, cavalos,
coelhos
Racooes para caes
Africa do Sul associadas com um
surto
. Racooes (comum
Brasil > ( )

para caes

100% das amostras
apresentou uma ou

AFLAs >50 pg/Kg

123 mais micotoxinas ZEA >50 pg/Kg
(AFLA, OTA, FUM, FUM 690 pg/Kg
ZEA)
AFLAs 87%
60 FUM 98% FUM 4653.8 pg/ Kg
OTA 68% OTA >20 pg/Kg
ZEA 96% EA >1000 pg/Kg

AFLAs (Média) 1.29 pg/Kg
87 FUM 272 pg/Kg
ZEA 52.6 pg/Kg

Scussel et al., 2006

Mwanza et al.,
2011

Teixeira et al.,
2017



Niveis Seguros de Micotoxinas?

Ingestao Diaria
Aceitavel (IDA)
(Mg toxina/ PC em Kg)
Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)
Consumo Diario
de Racao
(g racao/ PC em Kg)

Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)

Niveis de Toxina
na Racao
(Mg toxina/Kg racao)




Se Podemos Complicar....




Se podemos complicar....




Incertezas relacionadas com a quantificacao de micotoxinas:

100% Erro

88% 10% 2%
Erro de Erro de Sub- Erro de
Amostragem Amostragem Analisis

@ @

Fonte: Whitaker e Dicken, 1974




Se podemos complicar....




Incertezas relacionadas com dados toxicologicos:

“As menores doses experimentais\\
capazes de causar um efeito toxico
podem ser muito superiores ao
limiar que causaria efeitos
adversos - superestimando o
verdadeiro LOAEL.”

“Doses experimentais que ndo N\
causam efeitos adversos podem ser
muito inferiors a dose limiar -
subestimando o verdadeiro

N

N\ NOAEL.”

Intervalo onde

efeito adverso

4 Intervalo aumenta com a Intervalo de
sem efeitos efeitos maximos

O e Y
(%)
|-
g o
o S X Doses Experimentais
< Z A Verdadeiro NOAEL e LOAEL
S = O NOAEL e LOAEL estimados
)
Y
Ll

Dose Experimental

>

Fonte: Boermans e Leung, 2007



Incertezas relacionadas com dados toxicologicos:

(Espécie 1)

Espécie 2
Fator Seg (Esp )

Fator de Seguranca:
? - Diferencas entre espécies
? - Diferencas dentro da espécie




Incertezas relacionadas com dados toxicologicos:

Animais de estimacao nao sao utilizados para experimentos o que
requer o uso de um fator de seguranca

De Para Humanos Pets
Média Individuos sensiveis 10 5
Animais de Laboratoério Humanos ou Pets 10 10
LOAEL NOAEL 10 5
Sub-croénico Cronico 10 5

DL50 NOEL 1000

Modificada de Boermans e Leung, 2007

Escolha dos dados mais adequados - Animal modelo, efeito adverso

N




(FS)

Valor Referéncia Valor
Boermans e
Aflatoxina (10) 0.12 pg/kg PC Leung, 2007 6 pg/kg racao
(Caes)

: WHO, 2008 -
Ocratoxina (500) 0.014 pg/kg PC (Humanos) 0.7 yg/kg racao

WHO, 2000 -
Zearalenona (80) 0.5 yg/kg PC (Humanos) 25 pg/kg racao

. WHO, 2001 -
Desoxinivalenol (100) 1 pg/kg PC (Humanos) 50 pg/kg racao

. WHO, 2001 -
Fumonisina (100) 2 ug/kg PC (Humanos) 100 pg/kg racao

% *Esses valores foram calculados somente para ilustrar o
} % processo de determinacao da ingesta diaria aceitavel.

1
B)




Se podemos complicar....




Efeitos sinergisticos entre micotoxinas

=y

=

=
1

Reducao da viabilidade cellular (%)

T T
s & F > > F
& Wb P RIS
x> & AP )
O % o O % o
& 3
W D
A A

Efeito sinergistico entre ocratoxina A e fumonisina B, na linhagem
celular Vero. Efeitos similares foram observados con as linhagens Cé
glioma e Caco-2.

Fonte: Creppy et al., 2004




Efeitos sinergisticos entre micotoxinas

(c)

3

=%

-

=
1

=

E]

&8
g I8 =B

)
£

% Proliferacao
B

Tratamento

Efeito sinergistico entre micotoxinas na linhagem celular BOMACs

(Macrofago Bovino).
Fonte: Oh et al., 2012




[=] ra
[=] [=]

=}
=]

Viabilidade Celular (%)

=]

60

40 -

20

Efeitos sinergisticos entre micotoxinas

DON - 15-ADON

T
0
0

T
0.2
0.2

Concetracao de Micotoxina (pUM)

T T
05 1
05

0 0

T
15
15

DON
15-ADON

]
=]

Viabilidade Celular (%)

[=]

[£3]
[=]
1

(i)
[=]
1

g
(=]
]

ra
[=]
1

DON - NIV

DON
NIV

15
3 15

Concetracao de Micotoxina (uUM)

Efeito sinergistico entre micotoxinas na linhagem celular IPEC-1 (células
epiteliais intestinais). Efeitos similares foram observados para as interagcoes
entre: DON e 3-ADON, DON e FX, 15-ADON e 3-ADON, e NIV e FX.

]

\
\

[

Fonte: Alassane-Kpembi et al., 2014



Efeitos sinergisticos entre micotoxinas

Aflatoxina e
Diacetoxyscirpenol (DAS)

Aflatoxina e Toxina T-2

Aflatoxina e Ocratoxina

Ocratoxina e Toxina T-2

Desoxinivalenol e Acido
fusarico

N

Frango

Frango

Frango
Frango

Frango

Sinergismo

Sinergismo

Sinergismo
Sinergismo

Sinergismo

Kubena et al., 1993

Aravind et al., 2003
Girish e Devegowda, 2004

Kubena et al., 1989
Raju e Devegowda, 2000

Raju e Devegowda, 2000

Smith et al., 2000
Swamy et al., 2002

Fonte: Ganesh et al., 2014

1+1=3



Se podemos complicar....

» Efeitos sinergisticos entre micotoxinas

. Ef€ito sinergistico
- = = = Efeito aditivo

Fonte: Biomin (Biomin.net, 2011)




Niveis Seguros de Micotoxinas?

Ingestao Diaria
Aceitavel (IDA)
(Mg toxina/ PC em Kg)
Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)
Consumo Diario
de Racao
(g racao/ PC em Kg)

Niveis Seguros
de Consumo
[Micotoxinas na racao]
(ug toxina/Kg racao)

Niveis de Toxina
na Racao
(Mg toxina/Kg racao)




Controle Preventivo




Controle Preventivo

1. Cadeia de fornecedores
o Uso de fornecedores aprovados
o Inspecoes e auditoria
o Recebimento de ingredientes

* |dentidade do ingrediente
« Certificado de analise

2. Processo
o Limpeza, remocao
o Extrusao
o Qutros

3. Uso de adsorventes de micotoxinas




Controle PreventiVO 8 %1 Excrecao fecal de [3H]-AFB1 (1)
5 60 .
% 50 - .
[J]
CONTROLE [T
' 30 -
Recuperacao de [3H]-AFB1 em funcao MYCOSORS T 20
do tempo apos a administracao oral de 5 10 -
716 ng of AFB1/kg PC a ratos Sprague- ® 0 - —— T
Dawley (n=5 por tratamento) ¢ “ 8 72 horas
2,0 /| Concentracao de [3H]-AFB1 em (2)
g’g plasma
Uso do produto Mycosorb: 58
B _ CONTROLE [t
Reducao na absorcao de AFB1 S &
~ Mycosors ™
Aumento na excrecao de AFB1 TS (WS @R
0 24 48 ;2 horas

Fonte: Firmin et al., (2010)

* [*]
* [*]

* [*]

* [*]

CONTROLE

MYCOSORB

)

M YC@S O R B O ' ' ' 24 ' ' ' 48 ' ' ' ; oras
*  p<0.05, (16,5mg YCW/kg of PC) comparado com o controle

[*1 p<0.05, (65,7mg YCW/kg of PC) comparado com o controle

% of [3H]-AFB1 recuperado
o - N w N (8, ] o ~




*

% of [3H]-OTA
recuperado

Controle Preventivo

w

Excrecao urinaria de [3H]-OTA

* [#]

% of [3H]-OTA
recuperado

Excrecao fecal de [3H]-OTA

Fonte: Firmin et al, (2010)

120

144 168 192 216

240 horas 0 24 48 72

p<0.05, (16,5mg YCW/kg de PC) comparado com controle
[*1 p<0.05, (65,7mg YCW/kg de PC) comparado com controle

T T T T T T T T T T T

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T

96 120 144 168 192 216 240 horas

/

Recuperacao de [3H]-OTA em funcao do tempo apos a administracao oral de 3.22 g de
OTA/kg PC a ratos Sprague-Dawley Rats (n=5 por tratamento).

\

N

\

Uso do produto Mycosorb:
Reducao na absorcao de OTA
Aumento na excrecao de OTA

)
@

& —~
MYC(@SORB



Controle Preventivo

Acumulo de aflatoxina B, no figado de frangos apos a exposicao a
racoes contaminadas, na auséncia e na presenca de adsorventes de
micotoxinas:

/ >50% de reducéo na presenca de

= AFB, no figado

180 -

YCW

160 -
140
120 A
100 -
80 -
60 -
40

20 -

Aflatoxina B, ng/ Kg figado de frango

>

AFB1 10pg AFBI 50pg

Aflatoxina B, pg/ Kg racao /

Fonte: Moran et al., (2013)




Controle Preventivo

Desenho experimental: /
Estudo cruzado com 6 caes

Racao comercial ou racao
adicionada com HSCAS no
material de cobertura

== NOCLAY
LAy

Adicao de 0.5% HSCAS

Exposicao a doses sub-
clinicas de aflatoxina B,

>48% de
reducao na
presenca de
AFM, na urina

0.8 4

0.6 4

0.4 5

% Aflatoxina M, na urina comparado com a dose
total de aflatoxina B1

Horas apo6s a dosagem /

Fonte: Bingham et al., (2004)




Controle Preventivo

1. Conhecimento a respeito do problema
2. Escolha do produto (i.e. padrdo x premium)?
3. Diversidade na dieta dos animais




Controle Preventivo

. Estabelecimento de normas e regulamentacoes

Considerando todo o conhecimento cientifico
disponivel

Considerando limitacoes relacionadas a
ocorréncia natural das micotoxinas

Considerando o efeito sinergistico -

entre micotoxinas (?) Governo

. Assegurar a conformidade dos produtos

em comércio com as regulamentacoées
vigentes




Seguranca do Produto Final

» Niveis seguros de consumo:
- Toxicidade da micotoxina
- Escolha dos parametros toxicologicos e fatores de seguranca
> Ingesta do alimento
» Medidas de controle
- Cadeia de fornecedores

- Processo

- Uso de adsorventes de micotoxinas
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