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Actividad detoxificante
del Detoxa Plus®

El siguiente trabajo es un resumen e interpretacion del articulo cientifico publicado en la revista
TOXINS NUMERO 8, el 15 de octubre del 2019.

“Enzyme Degradation Reagents Effectively Remove Mycotoxins Deoxynivalenol and
Zearalenone from Pig and Poultry Artificial Digestive Juices”

Ko-Hua Tso, Jyh-Cherng Ju, Yang-Kwang Fan and Hsin-I Chiang

*El articulo completo es de libre acceso y se encuentra on-line.

Las micotoxinas (MX) son metabolitos secundarios tdxicos producidas por varios hogos
filamentosos, principalmente Aspergillus, Fusarium y Penicillium [1]. Cuando los animales consumen
alimentos contaminados con micotoxinas, ellos sufren una serie de efectos toxicos como ser:
disminucion del consumo de alimentos, disminucion de la ganancia de peso, diarrea,
inmunosupresion, vomitos, lesiones ulcerativas, etc. [2]. Existen muchas estrategias distintas son
utilizadas en los molinos y las granjas para reducir la concentracion de micotoxinas: inactivacion
térmica, irradiacion, dilucion fisica y removedores de micotoxinas [3].

Los removedores de micotoxinas son, actualmente, la herramienta mas eficaz para disminuir la
concentracion de micotoxinas en el animal. Hay dos grandes grupos de removedores de
micotoxinas: los secuestrantes y los inactivadores enzimaticos. Los secuestrantes (SC) trabajan
evitando la absorcién de las micotoxinas a través del tracto gastrointestinal al unirlas a la superficie
de los mismos. Pueden ser inorganicos (Bentonitas, Aluminosilicatos, etc.) u organicos (Pared de
levaduras) [4,5]. Los inactivadores enzimaticos (EZ) poseen una actividad biolégica que les permite
alterar la estructura quimica de las MX, transformandolas en metabolitos con menor o nulo efecto
toxico. Normalmente pueden ser la totalidad de una bacteria, levadura o tan solo un extracto
enzimatico [6].

Las MX se clasifican en polares y no polares segun su estructura quimica [7]. Las micotoxinas
polares, como Aflatoxina B1 y Fumonisina B1 son las mas polares de las micotoxinas y son mas
facilmente secuestradas que las no polares. A su vez, el peso molecular, solubilidad, capacidad de
disociacion y cargas idnicas también juegan un papel esencial en la capacidad de ser adsorbidas [8].
Aflatoxina B1 tiene una mayor tasa de adsorcion que Fumonisina B1, debido a esto, Aflatoxina B1 es
el principal objetivo de los secuestrantes [9].
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La mayoria de los secuestrantes han demostrado una baja, o nula, capacidad para adsorber
micotoxinas NO polares como Deoxynivalenol (DON) y Zearalenona (ZEA) [6]. Por otra parte, los
inactivadores enzimaticos han demostrado ser la mejor opcién para el control de dichas micotoxinas
[10, 11].

A la fecha, no existe un método analitico sencillo y practico que pueda evaluar la capacidad de
remocion de micotoxinas in vivo. Los métodos de evaluacion estandar son los ensayos in vitro. A
pesar de esto, es importante que las condiciones del ensayo in vitro sean estrictamente controladas
para que se asemejen lo mas posible al modelo in vivo, de manera tal que los resultados puedan ser
replicados [12].

En el presente ensayo, se diagramo un modelo in vitro que asemeja las condiciones del tracto
gastrointestinal del animal. Replicando los tiempos de permanencia del alimento en cada una de las
estructuras anatomicas, los pH de cada una de las estructuras, la temperatura, la motilidad intestinal
y la presencia de enzimas digestivas propias del animal. De esta forma se logréo un modelo que se
ajusta, con gran satisfaccion, a las condiciones in vivo.

Para el estudio se utilizd una dosis de desafio de DON segun las directivas de China Hygienic
Standard for Feed (GB13078-2017) y las regulaciones de la FDA, resultando en una dosis de 5.000
ppb [13].

Los removedores evaluados, expuestos en la Tabla 2, se seleccionaron en base a los de mayor
prevalencia en el mercado. Se utilizaron a las dosis recomendadas por los fabricantes.

MARCA/COMPANIA DOSIS (KG/TN)
Detoxa Plus® New/ BV Science* 0,5

Detoxa Plus®/BV Science 1
Competidor internacional enzimatico (EDR1) 1
Competidor asiatico enzimatico (EDR2) 1
Competidor asiatico enzimatico (EDR3) 1
Competidor Adsorbente mineral 1 (ADM1) 2
Competidor Adsorbente mineral 2 (ADM2) 2

Tabla 2. EDR: Inactivadores enzimaticos. *Producto en fase de desarrollo, no disponible para la venta.
Para informacion detallada por favor consultar el paper completo

Para la evaluacion se utilizo HPLC ya que es considerado el método mas preciso para evaluar las
micotoxinas.

La dosis inicial fue de 5.000 ppb de DON, esta dosis esta muy por encima de los limites maximos
recomendados.
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En el Grafico 1 se puede observar la capacidad de remocién de DON en funcion del tiempo a lo
largo del modelo in vitro del tracto gastrointestinal.
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Grafico 1. Remocion de DON (5.000 ppb iniciales) a lo largo de 4.5 horas en distintos pH con la presencia de
inactivadores enzimaticos (linea solida) o adsorbentes (linea punteada).

AGJ: jugo gastrico artificial,
AL: jugo intestinal artificial.
EDR: inactivador enzimatico.
Diferentes letras en la misma columna indican diferencias significativas entre tratamientos con p<0.05

Discusion

Cuando evaluamos las primeras 2 horas podemos observar como Detoxa Plus® y Detoxa Plus®
New (producto en fase de desarrollo, no disponible para la venta) poseen una capacidad de
eliminacion significativamente superior (50% y 52% respectivamente) al resto de los inactivadores
enzimaticos (EDR1 es de 22%, EDR2 de 13% y EDR3 de 17%) y de los secuestrantes (ADM1 es de 3%
y ADM2 de 7%). Cuando el pH desciende incluso mas, debido al pasaje de la solucion al estbmago,
encontramos un incremento alin mayor en la capacidad de remocion del Detoxa Plus® y el Detoxa
Plus® New (67% y 62% respectivamente), mientras que el resto de los removedores no presentan
cambios significativos.

Esta capacidad de eliminar las micotoxinas en las primeras porciones del tracto gastrointestinal es
especifica de Detoxa Plus®, ya que, a diferencia del resto, las enzimas presentes en el producto
poseen su pico de actividad enzimatica a pH acidos.
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Porcentaje de actividad enzimatica a distintos pH
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Cuando la solucion llega a los intestinos, y se genera un incremento de pH (de 25 a 6.5),
evidenciamos como la capacidad de biotransformacion del Detoxa Plus® se ve disminuida,
mientras que el resto de los inactivadores enzimaticos aumenta significativamente. Esta variacion se
da, ya que, las enzimas del resto de los productos evaluados, poseen su pico de actividad a un pH
mas cercano a la neutralidad. Por otra parte, la actividad de los secuestrantes no varia, demostrando
que la capacidad de adsorcién de los mismos no se ve influenciada por el pH.

Por ultimo, luego de la totalidad del transito de la solucion por el modelo animal (4.5 horas), se
obtuvo una capacidad de remocién TOTAL de DON del Detoxa Plus® y el Detoxa Plus® New de
(69% y 68% respectivamente) mientras que el resto de los inactivadores enzimaticos tuvieron una
accion del 42% (EDR1), 41% (EDR2) y 38% (EDR3). A su vez los adsorbentes tuvieron una capacidad
de eliminacién de DON del 7% y 9% para ADM1 y ADM2 respectivamente.

La diferencia de eliminacion total de DON entre Detoxa Plus® vy el resto de los productos se da
debido a que las enzimas de Detoxa Plus® comienzan a trabajar a pH acido, en las primeras
porciones del tracto gastrointestinal, lo que le permite un mayor tiempo de accion total. El resto de
los productos aumenta su velocidad de accién con la llegada al intestino, pero para entonces el
alimento permanecera muy poco tiempo en el mismo.

Conclusion

El presente trabajo demuestra que los inactivadores enzimaticos son una opcion robusta para la
eliminacion de DON en el modelo in vitro y dentro de estos, el Detoxa Plus® y Detoxa Plus® New
son los de mayor capacidad de eliminacion. A su vez, bajo las mismas condiciones de desafio, los
secuestrantes no fueron capaces de eliminar DON.
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