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Aflatoxina M1:

En la medida que avanza el conoc:mlento cientificoy Ias ex:ge
lidad respecto a Ia inocuidad de los |

cias sanitarias impue

Riesgo en el consumofalJEIQtE

entro de los téxicos naturales que pueden
generar residuos en los productos de origen
animal, las micotoxinas, y dentro de ellas, las
aflatoxinas, son de especial interés debido a sus
efectos nocivos para la salud. Diferentes tipos de
aflatoxinas se encuentran en alimentos expuestos
directamente a contaminacién micética y que son
consumidos por la poblacién humana; se conoce,
ademas, un tipo particular de éstas, la aflatoxina
1 (AFM1), que proviene de la leche de animales
que consumen alimento contaminado, la cual, via
cadena alimentaria, puede alcanzar a la poblacion
humana.

Los primeros antecedentes cientificamente docu-
mentados relativos a la intoxicacion por aflatoxinas
se originan luego de una intoxicacion masiva en
1962 en Inglaterra, que causé la muerte de alrede-
dor de 100.000 pavos asociada al consumo de hari-
na de mani, proveniente de Brasil.

Las aflatoxinas son micotoxinas producidas por
varias especies de hongos del genero Aspergillus
(A. flavus, A. parasiticus y A. nomius) y en general,
corresponden a compuestos resultantes del meta-
bolismo fungico cuando, en determinadas condi-
ciones fisicas, quimicas y bioldgicas, se interrumpe
la reduccion de grupos ceténicos en la biosintesis
de acidos grasos. Las condiciones ambientales ép-
timas para la sintesis de estos compuestos corres-
ponden a alta temperatura y humedad ambiental,
las cuales se presentan naturalmente en zonas tro-
picales, y esporadicamente en aéreas templadas,
durante el cultivo, conservacién o almacenamiento
de diferentes productos agricolas.

La aflatoxina mas cominmente producida en teji-
dosvegetales corresponde ala AflatoxinaB1 (AFB1),
de las cuales se describen alrededor de 18 tipos,
que pueden encontrarse como contaminantes na-
turales en cereales como maiz, sorgo, trigo, avena,
cebada, centeno, mijo, arrozy sus subproductos; le-
guminosasy sus derivados, harinas de maravilla, al-
goddn, sésamo, raps, soya y mani, platanos, détiles,
higos, pistachos, granos de café crudo, avellanas,
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coco, harinas de coco, nueces, almendras, pasas,
cacao, camote, entre otros productos vegetales sin
procesar o con minimo procesamiento, pudiendo
aparecer en productos industrializados derivados
de materias primas contaminadas

Los productos vegetales contaminados pueden ser
consumidos directamente por la poblaciéon huma-
na o animal, en este Ultimo caso cobran particular
importancia los cereales y sus subproductos, pro-
venientes de zonas de riesgo y/o almacenados o
procesados en condiciones que favorezcan el desa-
rrollo de hongos. Cuando los rumiantes, consumen
alimentos contaminados con AFB1 la toxina es es-
casamente degradada por los microorganismos del
rumen, describiéndose incluso un efecto inhibidor
sobre la flora ruminal por este toxico, a continua-
cién alcanza el intestino delgado absorbiéndose
rapidamente hacia la circulacién sanguinea

Efectos en la salud animal

Una vez absorbida la AFB1, alcanza el higado, en
donde sufre un proceso de hidroxilacién de su
estructura ciclica, denominandose Aflatoxina M1
(AFM1), esta nueva forma de toxina o sus metaboli-
tos retornan al torrente circulatorio alcanzando di-
ferentes érganos, particularmente rinén y glandula
mamaria por donde pueden ser excretados junto
con la orina o secrecion lactea, respectivamente. Se
ha demostrado la eliminacion de AFM1 por leche
humana, caprina, ovina, bubalina (bufala) y bovina,
determinandose variadas proporciones entre la
cantidad de Aflatoxina ingerida y la eliminada por
laleche, fluctuando desde el 2 al 6%.

Cuando se consumen directamente AFB1 o su deri-
vado AFM1, dependiendo de la dosis, se presentan
cuadros clinicos agudos en varias especies anima-
les donde el principal érgano blanco es el higado;
los signos asociados con la exposicién aguda y/o

altas concentraciones del toxico se manifiestan
como anorexia, ictericia, depresion, pérdida de
peso, cuadros respiratorios leves a moderados,
afecciones gastrointestinales, hemorragias, ascitis
y edema pulmonar

Estudios de campo y de exposicién controlada, in-
dican que el consumo a largo plazo en concentra-
ciones relativamente bajas de aflatoxinas del orden
de 1,5 mg/kg de alimento pueden inducir fibrosis
y tumores del higado, la trucha es especialmen-
te sensible a este cuadro, apareciendo tumores a
concentraciones de 0,1ug de aflatoxina por kg de
alimento. En otras especies como aves, cerdos y
ovejas también se observa la presentacién de car-
cinomas hepéticos, sin embargo, esta presentacion
no se considera como la consecuencia final de toxi-
cidad de estos compuestos.

En el ganado vacuno, los signos clinicos se produ-
cen ante la exposicion a concentraciones de 1,5 a
2,23 mg/kg de alimento, en los pequefios rumian-
tes después de una exposicion mayor a 50 mg/kg.
El examen post mortem de los animales expuestos,
revela dafios en las células del higado, engrosa-
miento de conductos biliares, asi como lesiones re-
nales. En la sangre, se alteran las enzimas hepaticas,
aumentan el amonio y nitrégeno ureico, se alteran
los factores de la coagulacion y la glicemia.

Derivado del dafio hepatico pueden presentarse
cuadros de fotosensibilizacién secundaria. Se des-
cribe también efectos detrimentales sobre pobla-
ciones celulares del sistema inmunoldgico, hacien-
do a los animales més susceptibles a exposiciones
a bacterias, virus, hongos y parasitos, este efecto
inmunosupresor también afecta la inmunidad ad-
quirida por vacunaciones y puede ocurrir en un
nivel subclinico de intoxicacion.

Las intoxicaciones agudas, con manifestaciones cli-
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nicas como las descritas previamente, son raramen-
te observadas en las actuales practicas ganaderas,
por lo cual se estima que la exposicién a aflatoxi-
nas, dependiendo del nivel de ingesta, determina
principalmente efectos en la eficiencia productiva
como reduccién en la ganancia de peso, disminu-
cién de la produccién de leche, alteraciones repro-
ductivas, asi como una mayor susceptibilidad a
enfermedades infecciosas, todo lo cual puede dar
lugar a pérdidas econdmicas considerables en la
produccién animal. Ademés de lo anterior, debe
considerarse como consecuencia el depodsito de
aflatoxina en tejidos comestibles o su eliminacion
a través de la produccion lactea, con potenciales
efectos en la salud de los consumidores.

Efectos clinicos en humanos

La presencia de aflatoxinas en alimentos de uso
humano se describe frecuentemente en paises
tropicales y subtropicales. En estas regiones, se
describen periédicamente casos de toxicidad en
humanos, asociados a estas micotoxinas. En casos
extremos se han presentado brotes de intoxicacion
con mortalidades entre 10% y 60%; otra forma de
toxicidad en zonas endémicas es la presentacion
de variadas formas de cancer, particularmente he-
patico.

La intoxicacion aguda por aflatoxinas corresponde
a una hepatitis aguda y se manifiesta por vomitos,
dolor abdominal, edema pulmonar, infiltracidn
grasay necrosis del higado, reportandose esta pre-
sentacion clinica con exposiciones a alimentos con-
taminados a concentraciones entre 10y 600 pg/ kg
y 0,25y 15,6 mg/kg. Dietas bajas en lipidos y/o pro-
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teinas hacen mas vulnerable el higado, al contrario,
el mismo érgano, con dietas con gran cantidad de
acidos grasos insaturados es menos afectado por
estas toxinas. Cuadros crénicos, asociados a un
consumo permanente de alimento con concen-
traciones cercanas a 1 mg/kg, se manifiestan como
hepatocarcinomas, presentandose vémito, dolor
abdominal y hepatitis, hasta causar la muerte. Es-
tudios epidemioldgicos evidencian una asociacion
positiva entre el nivel de ingestion de aflatoxinay la
incidencia de cancer.

Los hallazgos bioquimicos en presentaciones
agudas o cronicas son similares a los descritos en
animales, correspondiendo a hipolipidemia, hipo-
colesterolemia e hipocarotenemia, asociados con
esteatosis hepatica severa y pérdida de peso. En
exposiciones cronicas a dosis bajas, similares a las
cancerigenas, también se afecta la inmunidad: el
tiempo que dura lainmunosupresion es muy varia-
ble y una vez que se retira la aflatoxina de la dieta la
respuesta inmunoldgica vuelve a ser normal.

Las aflatoxinas pueden ser factor etioldgico de
cuadros de encefalopatia concomitante con de-
generacion grasa visceral asociada a disfuncion
hepética, conocida como Sindrome de Reyé, des-
crito en poblaciones en las cuales se han detec-
tado metabolitos de aflatoxinas en suero, higado,
orina y heces diarreicas de nifios afectados por
subnutricion intensa, situacion frecuente en areas
endémicas de contaminacion de aflatoxinas en
los alimentos.

En la especie humana, la dosis con la cual el 50%
de los individuos desarrollan tumores malignos
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(TD50) para AFM1 y AFB1 corresponden a 10,38 y

1,15 ug /kg de peso corporal/dia, respectivamen- -

te. La ingesta diaria tolerable para la AFB1 esta
comprendida entre 0,11y 0,19 ng /kg/dia.

Basandose en los datos anteriores la Comunidad
Econdmica Europea, para AFM1, ha definido un
Limite Maximo Permitido de 0,05 ug/kg en leche
fluida y 0,025 pg/kg en alimentos lacteos para uso
infantil, Estados Unidos permite una concentra-
cion més alta: 0,5 pg/kg, en leche y derivados.

En Chile los LMR, establecidos por el Reglamen-
to Sanitario de los Alimentos, corresponden a:
Aflatoxinas Totales (B1, B2, G1'y G2): 5 pug/kg para
alimentos en general; AFM1 en leche: 0,05 pg /kg.
Para alimentos compuestos de uso animal, se con-
sidera un LMR de AFB1 de 5 ug/kg y 20 pg/kg para
aflatoxinas totales; para ingredientes individuales
los LMR corresponden a 20 pg/kg y 50 pg/kg, res-
pectivamente.

Aflatoxinas en alimentos de uso animal

Las aflatoxinas son predominantemente pro-
ducidas en climas calidos, y en consecuencia, su
presencia en insumos alimentarios en estas regio-
nes es frecuente. Entre los alimentos para anima-
les susceptibles a contaminacion, los cereales y
subproductos industriales siendo las principales
fuentes de aflatoxinas, otra fuente de contami-
nacion relativamente independiente de las con-
diciones climéticas o ambientales, corresponde a
forrajes conservados como los henos y ensilajes,
particularmente cuando su procesamiento es in-
adecuado o defectuoso.

En paises templados, la menor produccién natural
de aflatoxinas determina una baja frecuencia de
contaminacion en las dietas del ganado y en conse-
cuencia un menor riesgo de traspaso a la leche de
consumo humano como AFM1, sinembargo, episo-
dios de contaminacion de lacteos se describen es-
poradicamente, asociados a empleo de alimentos
importados desde regiones de riesgo. Lo anterior
ha determinado, en particular en la Comunidad Eu-
ropea, un sistematico programa de monitoreo de la
presencia de aflatoxinas, en lacteos e insumos para
animales de origen interno o importados.

Por el contrario, en Africa, Asia y América tropical,
es frecuente encontrar altos niveles contaminacion
con aflatoxinas en diferentes insumos alimentarios
como torta de mani, torta de maravilla, germen y
gluten de maiz, semilla de algodén, afrecho de
arroz y semillas de soya, entre otros. La presencia
de AFM1 en leche y productos lacteos presenta un
comportamiento geogréfico similar, reflejando la
contaminacion de los alimentos consumidos por
los animales.

En el continente americano los estudios tienden a
encontrar contaminaciones frecuentes y altos nive-
les de AFM1 en zonas tropicales o calurosas como
Bolivia, Brasil y México y esporadicos hallazgos en
paises templados como Argentina.

Antecedentes nacionales

En regiones con caracteristicas agroclimaticas simi-
lares a Chile se describe, aunque con baja frecuen-
cia, la presencia, tanto de hongos aflatoxigénicos
como de las mismas aflatoxinas en una amplia
gama de alimentos para humanos y animales

En nuestro pais hubo manifiesto interés cientifi-
co por el tema durante la década de 1980, lo cual
se materializd en investigaciones que resultaron,
en algunos casos, positivas a la deteccién de afla-
toxinas en insumos nutricionales para el ganado
y alimentos no lacteos para humanos. En 1983 el
Servicio Agricola y Ganadero reporta la deteccién
de AFB1 en afrecho de soya de origen paraguayo



en concentracién de 37 ppb. Un estudio realizado
en las regiones X y X, detectd la presencia de afla-
toxina en nueve de 42 muestras de alimentos utili-
zados en vacas lecheras en 1984. Entre 1986 y 1987
un estudio multidisciplinario determiné la presen-
cia de AFB1 en trigo y maiz de origen nacional en
diversos momentos de la cosecha y almacenaje,
determinando un 22% de muestras contaminadas
para el primero, y14% para el segundo, en concen-
traciones cercanas a 1 ppm. En 1989 se reporta la
deteccién de aflatoxinas en ocho de 29 muestras
correspondientes a insumos alimentarios y visceras
de animales, también en esos afios se determiné la
presencia del aflatoxinas en 78 muestras de un total
de 643 provenientes de insumos alimentarios de
origen nacional e importado. El Instituto de Salud
Pdblica, entre 1989 y 1999, analizé 796 muestras
de alimentos, la mayoria destinados al consumo
humano, detectando una muestra de mani y otra
de maiz positivas.

En la década pasada, el Servicio Agricola y Gana-
dero, en 78 muestras de tejido animal recolecta-
das en 2003 y 2004, analizadas por el Programa de
Vigilancia de Exportaciones Pecuarias, no encon-
tré especimenes positivos; el mismo organismo
no detect el tdxico en quince muestras de nue-
ces en el mismo periodo. Por otra parte, el Progra-
ma 2004 de Control de Alimentos Para Uso Animal
del SAG, en un total de 415 muestras, detecté tres
positivas. 726 andlisis realizados por la Universi-
dad de Concepcién durante los afios 2001, 2002
y 2003 en diversas matrices (maiz, trigo, centeno,
soya, triticale, sorgo, avena, lupino, gluten, semilla
de algodon, alimentos balanceados para ganado,
aves y peces), indican lo siguiente: Screening de
micotoxinas: 234 muestras, una muestra positiva
a Aflatoxinas (torta de mani); deteccion de Afla-
toxinas: 260 muestras, una muestra positiva (tor-
ta de mani) en el rango de 1,3 y 17 ppb (ug/kg).
Un estudio de 2007 sobre doce muestras de maiz
nacional, doce argentinas y seis estadounidenses,
determind la presencia de AFB1 en dos de las ulti-
mas, en el rango de 6,6 ppb.

Hasta el momento no se ha reportado oficialmen-
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te la deteccién de AFM1 en el pafis, existiendo la
tecnologia disponible para su deteccién y corres-
pondiendo, ademés, a uno de los requisitos para
la exportacion de lacteos. El Servicio Agricola
y Ganadero informa respecto a la deteccién de
AFM1 en el programa de control de residuos de
2008, que desde el afio 2005 incluye a lacteos, la
ausencia del téxico en 17 muestras de leche.

Control y prevencién
de consumo de aflatoxina M1

Los mayores probabilidades de introducir AFM1
en la alimentacién humana desde alimentos de
origenanimal, corresponden a la exposicién gana-
do lechero a alimentos contaminados con AFB1,
siendo de mayor riesgo los rebafios alimentados
con altos niveles de concentrados elaborados a
partir de insumos potencialmente contaminados,
particularmente maiz, soya, mani, algodén, arroz
y sus subproductos, cultivados y/o almacenados
en dreas endémicas para las especies de hongos
aflatoxigénicos. Respecto al control de la contami-
nacion del tdxico en los insumos nutricionales, se
han estudiado algunas tecnologias relacionadas
con procesos de depuracion de granos, utilizacion
de aditivos y de control de las condiciones de al-
macenamiento, que permiten reducir, al menos
parcialmente, la carga toxica de los insumos.

En funcién a lo anterior, la primera opcién respec-
to a reducir la exposicion a AFM1 en la poblacion
humana, seria restringir el empleo de estos insu-
mos en alimentacion de animales en lactancia. En
la mayoria de los paises existe legislacion estricta
respecto al contenido total de aflatoxinas de la ra-
cion que consumen los animales, en algunos de
ellos se permite la“dilucion” de insumos de mayor

nivel de contaminacién con insumos de menor
concentracion de tdxicos o libres de estos, inclu-
so se establecen diferentes rangos de ingestas
aceptables de acuerdo al tipo de animal, especie
y estado o destino productivo. Al respecto, una
alternativa ampliamente difundida en la actuali-
dad ante la presencia demostrada del téxico o su
sospecha, corresponde a la suplementacion de
la racién de los animales con variados compues-
tos, por lo general diferentes tipos de arcillas, que
permiten fijar las aflatoxinas en el tracto digestivo
de los animales para limitar su absorcién y consi-
guiente paso a la secrecion lactea.

La practicaindustrial de mezclar leches provenien-
te de diferentes predios, situacion autorizada por
los marcos regulatorios de distintos paises, como
Italia y México, tiende a reducir la concentracién
del aflatoxina cuando se procesan partidas con
niveles altos de contaminacion, al emplear esta
mezcla para su consumo directo o la elaboracién
de derivados, se reduce la concentracién del toxi-
co en los productos finales y en consecuencia la
exposicion de la poblacién.

Las estrategias planteadas previamente, permiten
reducir los riesgos de contaminacién de alimen-
tos animales, lacteos y sus derivados; sin embar-
go, tanto para la implementacion de algunas de
ellas, como para la evaluacién de sus resultados,
se requieren procedimientos de laboratorio que
permitan conocer la presencia del toxico y sus
concentraciones. En la actualidad existen variadas
técnicas para su deteccién en alimentos y subpro-
ductos, las cuales consideran métodos inmuno-
I6gicos y determinaciones por cromatografia de
alto rendimiento, disponibles o factibles de im-
plementar en nuestro medio.
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