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O texto abaixo foi baseado e contém informagdes obtidas nas referéncias bibliogréaficas citadas no
final do mesmo. Trata-se de um resumo de apresentacdes realizadas em aulas e palestras em geral.

CARACTERISTICAS GERAIS

Micotoxinas sdo metabdlitos fungicos, quimicamente diversos, que quando
ingeridos, inalados ou absorvidos através da pele causam doencas no Homem e nos
animais. O termo micotoxina tem origem da palavra grega mykes que significa fungo e de
uma palavra do latim toxicum que significa veneno. As sindromes, ou doencas, resultantes
da acdo de uma ou mais doses de alguma micotoxina no organismo sdo denominadas
micotoxicoses.

As micotoxinas sdo um desafio global, causando a contaminacdo de uma ampla
gama de culturas, levando a grandes perdas econdémicas para agricultores e produtores de
alimentos e racdes

A conexdo entre o consumo de produtos alimenticios mofados e certos tipos de
doencas no Homem e animais existe ha anos. A micotoxicose mais antiga registrada é o
Ergotismo, associada as denominadas toxinas do Ergot. Essas toxinas causaram Serios
problemas na saude humana e animal por varios séculos. Entretanto o grande interesse no
estudo das micotoxinas s6 ocorreu apés o incidente ocorrido em 1960, envolvendo a morte
de mais de 100.000 perus jovens em granjas inglesas. A doenca denominada “Doenga X
dos peruzinhos” estava associada ao consumo do farelo de amendoim presentes nas
racoes dos animais. Estudos mostraram que o farelo estava contaminado por substancias
produzidas pelo fungo Aspergillus flavus, denominadas posteriormente de Aflatoxinas. A
partir de entdo grandes avangos foram obtidos e ainda continuam até hoje nos estudos das
micotoxinas envolvendo a identificacdo, analise quimica, caracterizacdo e determinacdo da
estrutura das micotoxinas bem como dos estudos toxicologicos.

Os géneros dos fungos mais comumente associados com producdo de toxinas que
ocorrem naturalmente sdo Aspergillus, Penicillium e Fusarium. Algumas das toxinas
produzidas por esses géneros sao:

e Aspergillus: Aflatoxinas, Ocratoxina A, Ac. Ciclopiaz6nico, Esterigmatocistina, etc.

e Penicillium: Ocratoxina A, Patulina, Citrinina, etc.

¢ Fusarium: Fumonisinas, Zearalenona, Desoxinivalenol, Nivalenol, Toxina T-2 e HT-
2 e outros tricotecenos, etc

As micotoxinas mais estudadas, de maior impacto comercial e que sao
regulamentadas em diversos paises, por legislacdo ou recomendacdo, para limites
maximos tolerados sao: Aflatoxinas; Fumonisinas; Zearalenona; Ocratoxina A;
Tricotecenos (onde estdo incluidas: Desoxinivalenol - DON; Toxina T-2; Nivalenol;
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Diacetoxiscirpenol (DAS) e a Patulina. Nos ultimos anos tem-se observado algumas
micotoxinas emergentes, que estao sendo estudadas e diversos trabalhos cientificos foram
e séo publicados, entre elas encontram-se: Alternariol; Ac. Tenuazoénico; 3-Acetil-DON; 15-
Acetil-DON, DON Glicosideo (masked mycotoxin); Citrinina; Moniliformina; Bovericina,;
Eniatinas (A, Al, B, B1 e B4), entre outras.

Existe uma grande variedade de estruturas quimicas entre as micotoxinas fazendo
com que exista um grande numero de métodos de deteccdo e dificultando também os
possiveis processos de descontaminacdo. Isso também faz com que existam diferentes
sintomatologias associadas as micotoxinas.

Quanto as caracteristicas toxicologicas as micotoxinas podem ser. Mutagénicas,
Hepatotoxicas, Carcinogénicas, Nefrotoxicas, Teratogénicas ou Neurotdxicas. Essas
caracteristicas toxicolégicas dependem de: espécie animal, estado nutricional, sexo, idade
do organismo, dose e frequéncia.

As micotoxinas causam problemas pelo fato de :

e Nao se suspeitar da presenca das mesmas nos alimentos, tanto nos grdos como
produtos processados

e Algumas micotoxinas podem causar efeitos a longo prazo (ex. cancer), como

também podem apresentar sintomas agudos

Sao frequentemente imunossupressoras

podem ser teratogénicas (causam danos ao feto)

Podem ser inevitaveis em algumas situacfes

Podem permanecer no produto final e nos subprodutos apds o processamento da

matéria-prima

Dentre os fatores responsaveis pelo crescimento flngico e producdo das
micotoxinas destacam-se: o proprio fungo, a atividade de agua, a temperatura, o substrato,
presenca de oxigénio e competicdo microbiana.

A importancia de se conhecer os fatores que governam a producdo de micotoxinas
esta relacionada com o controle de qualidade e no estabelecimento de medidas de controle
e prevencao. Tais fatores ndo atuam isoladamente, mas em conjunto.

O crescimento fungico e a contaminagcdo com micotoxinas sdo a consequéncia da
interacao entre o fungo, o substrato (hospedeiro) e 0 ambiente. Uma combina¢édo adequada
destes fatores determinam a infeccéo e a colonizacdo do substrato e o tipo e quantidade
de micotoxina que sera produzida.

Desse modo, apresentamos resumidamente os principais fatores que governam a
producédo de toxinas

e Fungo: Nem todos os géneros de fungos séo produtores de toxina. Mesmo dentro
dos géneros produtores de toxinas existem as espécies e as linhagens (cepas)
produtoras e as ndo produtoras. Portanto a presenca de fungos nos alimentos nao
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implica na presenca de toxinas, porém é necessario ressaltar que a auséncia de
sinais visiveis de crescimento flingico ndo significa a auséncia de toxina no alimento,
uma vez que as micotoxinas podem ser encontradas nos alimentos mesmo depois
do desaparecimento dos fungos.

Substrato: O substrato deve apresentar 0os componentes minimos para
crescimento dos fungos, por exemplo, fontes de carbono, nitrogénio, vitaminas e
minerais. Por essa razdo as micotoxinas sdo encontradas em diversos substratos. A
integridade dos graos € muito importante, pois grados danificados mecanicamente ou
por insetos e/ou outras pragas apresentam um maior possibilidade de infeccao
fungica.

Atividade de agua (Aa). A maioria dos fungos toxigénicos apresenta uma faixa
mais restrita de Atividade de Agua (Aa) e temperatura para producdo de toxinas do
gue para a germinacao e crescimento. Assim, de modo geral os fungos requerem:
Aa> 0,80 para germinar e crescer e Aa>0,85 para producéo de toxinas. A atividade
de agua segura para armazenamento deve ser < 0,70. A agua presente em um
determinado produto (por ex. grdos, frutas, produtos processados, etc.) pode
apresentar-se como agua ligada e agua livre, resultando no contetdo total de agua
(% de umidade) de um determinado produto. A maior ou menor intensidade com
gue a agua se liga ao alimento pode ser expressa pela medida denominada
atividade de agua (Aa), ou seja, € um parametro fundamental na descricdo do
estado energético da agua, indicando o nivel de interacdo molecular entre a agua e
0s componentes de um sistema. A Aa € um dos parametros mais importantes que
influenciam o desenvolvimento dos microrganismos em alimentos além de também
influenciar reacdes quimicas e fisicas. A Aa é influenciada por uma série de
variaveis, incluindo a presenca de outras substancias dissolvidas, tais como sais,
acidos, sacarose, proteinas e carboidratos, bem como pela temperatura. Estes
fatores exercem um impacto significativo na disponibilidade de agua para as reacdes
guimicas e bioquimicas que ocorrem em um sistema. A Aa de um alimento € dada
pela relacdo entre a presséo de vapor de agua no alimento (p) e a pressao de vapor
de &gua pura (po), medidas a mesma temperatura e € medida numa escalade O a 1
(UBOLDI-Eiroa, 1981). Também € apresentada pela relagdo: URE+100 numa
determinada temperatura (URE=Umidade Relativa de Equilibrio). Quando ocorre
uma ligagéo fraca, o sistema apresenta um estado energético menor, resultando em
uma maior disponibilidade de agua e, consequentemente, em uma atividade de agua
mais elevada. Por outro lado, em situacdes onde as interacdes sao mais fortes, o
estado energético € mais elevado, refletindo em uma atividade de agua menor.
(ROCKLAND et al, 1980).

Temperatura: Existem as temperaturas 6timas para crescimento e a étima para
producéo de toxinas. A maioria dos fungos sdo mesdéfilos (15 a 40 °C ). A producéo
de algumas micotoxinas, por ex. algumas toxinas produzidas pelo género Fusarim
ocorre em maior quantidade quando ha alternancia de temperatura.
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Como ja comentado anteriormente, as micotoxinas mais conhecidas e que estao
contempladas na legislagcbes s&o produzidas pelos géneros Aspergillus (aflatoxinas,
ocratoxina A), Penicillium (ocratoxina A, patulina) e Fusarium (Fumonisinas, Zearalenona,
Desoxinivalenol (DON) e demais tricotecenos).

A seguir estao descritas, resumidamente, algumas informagdes sobre as principais
micotoxinas.

AFLATOXINAS

Fungos Produtores: Aspergillus flavus, A. parasiticus, A.nomius ......

Condicdes para producéo:

Temperatura:

crescimento: 6-8 a 44-46 °C - 6timo: 36 - 38 °C

producdo: 12 a 42 °C - 6timo: 25 a 32 °C

Atividade de Agua ( Aa): » minima para crescer: 0,78 a 0,80
» minima para producdao: 0,83 a 0,87

Tipos: existem mais de 20 compostos = B1 B2 G1 G2 e M1 M2

Alimentos que ocorrem:

- amendoim - milho, sorgo, cevada, arroz - subprodutos

- caroco de algodao - castanhas - produtos processados
- racOes - especiarias e condimentos - outros

- frutas secas - produtos de origem animal

EFEITO TOXICOS

Nos Animais
e danos no figado e rins
e (ueda na producao de ovos, leite e queda na qualidade da carcaca
e (ueda na resisténcia imunoldgica
e reducdo no ganho de peso
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EFEITO TOXICOS

No Homem esta correlacionada com:
e incidéncia de cancer primario no figado
e Sindrome de Reye
e mortes devido a ingestdo de Milho contaminado

Com base nas evidéncias toxicolégicas as aflatoxinas encontradas
naturalmente em alimentos (B1,B2,Gle G2) estédo classificadas no Grupo 1
pela International Agency for Research on Cancer — IARC (Carcinogénico para
humanos)
Aflatoxina M1 - Grupo 2B pela IARC (Possivelmente carcinogénico para os
humanos)

ZEARALENONA

Fungos Produtores: Fusarium graminearum; F. culmorum; F. avenaceum, F. semitectum...

Condicdes para producao da toxina:

Temperatura: Ha necessidade que ocorra alternancia de temp.: 25°C e depois 10-15°C
Atividade de Agua ( Aa): > 0,90

Alimentos que ocorrem: milho; trigo; sorgo, aveia, cevada, gergelim

Efeito Toxicos:

em suinos: sindrome estrogénica (hiperestrogenismo); abortos; infertilidade; inchaco e
avermelhamento da vulva; super desenvolvimento do Utero e glandula mamarias;
prolapsos de vagina e reto; natimortos

em gado: afeta a fertilidade e causa reduc¢ao na producéo de leite

A zearalenona tem sido implicada em incidentes ocorridos no periodo da puberdade em
criangas.

De acordo com a IARC a zearalenona esta classificada no Grupo 3 (N&o classificavel
guanto a carcinogenicidade para humanos)
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FUMONISINAS

Fungos Produtores: Fusarium verticilioides, F. proliferatum ...

Tipos de fumonisinas: FB1 FB2 FBs (contaminacgao natural), principalmente
Alimentos que ocorrem: milho e produtos e subprodutos de milho, sorgo, racdes
Efeitos Toxicos:

e Em eqlinos: Leucoencefalomalacea equina (LEME): necrose da massa dos
hemisférios cerebrais envolvendo manifestacdes neuroldgicas, movimentos circulares,
morte

e Em suinos: edema pulmonar

e Em ratos: cancer no figado e danos nos rins

¢ No Homem: cancer esofagico (correlacdo)

De acordo com a IARC, as Fumonisinas B1 e Bz estdo classificadas no Grupo 2B
pela IARC (Possivelmente carcinogénico para os humanos)

TRICOTECENOS

Fungos Produtores (genéros): Fusarium; Myrothecium; Stachybotrys; Trichoderma;
Cephalosporium; Vertimonosporium

Tipos: existem mais de 200 compostos neste grupo de micotoxinas

Principais: Desoxinivalenol (DON ou Vomitoxina); Nivalenol; Toxina T-2; Toxina HT-2;
Diacetoxiscirpenol (DAS); Fusarenona X

Ocorréncia: em ordem decrescente 0s mais encontrados em cereais sao:
DON:; Nivalenol; Fusarenona X; ToxinaT-2; Toxina HT-2; e DAS

Alimentos que ocorrem: trigo, milho, aveia, feno, centeio , cevada, produtos e
subprodutos desses cereais

Efeitos Téxicos:

Inibicdo da sintese protéica e necrose dos tecidos

Vomitos, diarréia, edemas

Necrose do tecido da pele

Hemorragia gastrointestinal, cerebral, tecidos

Destruicdo dos tecidos hematopoéticos (formacdo e desenvolvimento
das células sanglineas)

Desordens nervosas

e Recusa de Alimentos

De acordo com a IARC DON; Nivalenol; Fusarenona X; ToxinaT-2 estéo classificadas
no Grupo 3 (Nao classificavel quanto a carcinogenicidade para humanos)
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OCRATOXINA A

Fungos Produtores: Penicillium verrucosum e Aspergillus ochraceus

Condic¢des para producao:

Temperatura: Penicillium verrucosum: 4 a 31°C (comum em regides mais frias)
Aspergillus ochraceus 12 a 37 °C (comum e regides mais quentes)
Atividade de Agua (Aa): 0.83a0.90
0.95 a 0.99 (6tima a 24 °C)

Alimentos que ocorrem: trigo, cevada, aveia, milho
café verde
orgaos e tecidos animais, produtos carneos

EFEITOS TOXICOS: Nefrotoxica — danos nos rins

e suinos: danos nos rins, decréscimo no peso

e aves: reducdo do crescimento e producao de ovos

e gado: € mais resistente> Ocratoxina A é quebrada no rimem pelas enzimas de
protozoarios e bactérias

e ratos: carcinogénica

e Homem: Implicada com Nefropatia Endémica dos Balcas (fatal)

De acordo com a IARC a Ocratoxina A esta na classe 2B (Possivelmente
carcinogénico para os humanos)

PATULINA

Fungos Produtores: Penicillium expansum e Byssochlamys fulva
Alimentos que ocorre: principalmente em maca, produtos de maca, pera

Efeitos Téxicos:

* edema pulmonar

* hemorragia

* danos no figado, rins e baco

* edema cerebral

« paralisia de nervos motores

+ Convulsdes
De acordo com a IARC a Patulina esta classificada no Grupo 3 (Nao classificavel
guanto a carcinogenicidade para humanos)
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LEGISLACAO - LIMITES MAXIMOS TOLERADOS

Baseando-se nas caracteristicas toxicoldgicas das micotoxinas, o Codex
Alimentarius apoiado pelo JECFA e outros organismos determinam os limites maximos
tolerados em alimentos e racdes para a comercializacdo internacional dos produtos
agricolas. Além disso, varios paises possuem legislacdes proprias que determinam tais
limites para os produtos a serem comercializados internamente. No Brasil a ANVISA, por
meio da RESOLUCAO - RDC n° 722 (01/07/2022) em conjunto com a INSTRUCAO
NORMATIVA - IN n° 160 (01/07/2022) estabelece os limites maximos tolerados (LMT) para
aflatoxinas, ocratoxina A, zearalenona, DON, fumonisinas e patulina em varios alimentos.

Sites da ANVISA a serem consultados:

http://antigo.anvisa.gov.br/legislacao/?inheritRedirect=true#/visualizar/487519

http://antigo.anvisa.gov.br/documents/10181/2718376/RDC 722 2022 .pdf/15cda9ff-
74a4-456e-9fd3-6610125adb75

Comunidade Européia:REGULAMENTO (CE) N° 1881/2006 e REGULAMENTO (UE) N°
165/2010 http://eur-lex.europa.eu/homepage.html?locale=pt

GERENCIAMENTO DA CONTAMINACAO

Apesar dos esforcos na prevencao, a contaminacao de diferentes produtos agricolas
com micotoxinas ainda ocorre. Nem sempre € possivel evitar as condices ambientais que
favorecem a infeccao fuingica. O primeiro passo no desenvolvimento de um plano eficiente
para minimizar sua ocorréncia é procurar entender os fatores ambientais que favorecem o
crescimento fangico e a producdo de toxinas, apresentados acima. Uma maneira de
minimizar parte dos riscos associados a contaminacdo por micotoxinas é a aplicacao
eficiente de um Sistema Integrado de Gerenciamento que envolva prevencéao, controle e
monitoramento, com adocao de boas praticas agricolas e de fabricacéo, aplicando-se um
controle de qualidade eficiente em todas as etapas de producéo.

Vérias estratégias de descontaminacdo foram relatadas na literatura para varias
micotoxinas. O processamento de alimentos pode ter um impacto significativo sobre os
niveis de contaminagéo. No entanto, a eficacia de cada processo deve ser avaliada para
cada produto e para cada micotoxina. Processos de Selecdo e Limpeza ndo destroem
as micotoxinas mas, auxiliam na diminuigdo da contamina¢ao uma vez que podem remover
graos com crescimento fangico visivel; graos com coloracédo alterada, graos quebrados,
particulas pequenas de graos (“fines”), onde normalmente a contaminacao € maior do que
nos graos integros. Na verdade, o que ocorre é que essas fracdes sdo segregadas. O
percentual de reducdo da contaminagdo nos graos integros ou limpos varia de acordo com
o grao/produto e que micotoxina esta sendo avaliada.
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Os processos comerciais de moagem, como por exemplo, moagem Umida ou seca
de milho e moagem comercial do trigo ndo destroem as micotoxinas. Nesses processos
ocorre a redistribuicdo da contaminacéo podendo haver concentracdo em algumas fragdes
e diminuicdo em outras. O importante é identificar as fracdes mais toxicas.

Processos que empregam altas temperaturas causam varios graus de reducao na
concentracdo de micotoxinas, no entanto, a maioria das micotoxinas sao estaveis aos
processos térmicos empregados em alimentos. Essas caracteristicas evidenciam a
necessidade do monitoramento constante das micotoxinas e dos fungos produtores de
micotoxinas em todos o0s estagios da cadeia de producéo.

Um revisdo sobre descontaminagdo abordando os diversos processos de
descontaminagédo pode ser encontrada na publicacdo referenciada como CAST (2003)
https://www.international-food-safety.com/pdf/Mycotoxins%20-
%20Risks%20in%20PIlant,%20Animals%20and%20Human%20Systems.pdf.

PLANO AMOSTRAL PARA MICOTOXINAS

Para evitar que as micotoxinas entrem na linha de processamento € necessario
realizar o monitoramento da matéria prima. A estimativa correta das concentraces de
micotoxinas em alimentos € importante para o controle de qualidade. A variancia total de
um resultado de analise, de um lote, € a soma das variancias da amostragem,
subamostragem (preparo da amostra) e analise.

A variabilidade associada a amostragem € devido a distribuicdo heterogénea da
contaminacdo onde pode ocorrer poucos graos com grande contaminagdo. Assim 0sS
seguintes pontos que devem ser considerados nessa etapa: tamanho do lote, numero de
pontos a serem amostrados e tamanho da amostra que representara o lote.

A amostra deve ser formada por pequenas porcdes tomadas de diferentes pontos do lote
(diferentes profundidades, parte interna e externa). No regulamento técnico da comunidade

europeia n° 401/ 2006* e suas atualizacdes™* referente ao plano amostral no controle de

micotoxinas em diferentes produtos. Nesses documentos estdo apresentadas as
recomendacdes de tamanho de amostra a ser coletada de acordo com o tamanho do lote
a ser amostrado e como preparar a amostra. E necessario que uma amostra representativa
seja obtida e preparada adequadamente para que o resultado analitico seja significativo.

Deve-se lembrar que a analise é feita com uma pequena porcdo da subamostra. .
Atualmente os métodos empregam de 10 a 50 gramas. Sabemos que existe a variabilidade
da subamostra que vai ser analgisada. Assim, para o preparo adequado da amostra e
diminuir essa variabilidade deve-se realizar a trituracdo da amostra toda para se
conseguir mais particulas por unidade de massa (particulas< 1 mm) e realizar intensa
homogeneizacdo de todo o material que foi moido. E s6 entéo retirar a subamostra que
sera analisada.
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Ja se constatou, em trabalhos de pesquisa, que: 1 grdo de amendoim apresentou
contaminacao de 1.100.000 pg/kg, 1 gréo de milho de 400.000 pg/kg e 1 carogo de algodao
de 5.750.000 pg/kg evidenciando a necessidade de precaugdes nas etapas de amostragem
e preparo da amostra. E necessario que uma amostra representativa de um lote seja obtida
e preparada adequadamente para que o resultado analitico seja significativo e uma decisao
correta seja tomada.

*https://eur-lex.europa.eu/legal-content/PT/TXT/PDF/?uri=CELEX:32006R0401&from=PT
REGULAMENTO (CE) N.o 401/2006 DA COMISSAO de 23 de Fevereiro de 2006

**https://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=0J:L:2010:052:0032:0043:
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