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RESUMO.- A fumonisina B1 (FB1) é um metabólito secun-
dário produzido principalmente por Fusarium verticilioides 
em diversos tipos de alimentos, principalmente o milho, o 
qual constitui a base para composição de rações para várias 
espécies de animais domésticos. A FB1 é particularmente 
tóxica para suínos, cujas manifestações clínicas são eviden-
tes em animais expostos a altas concentrações de FB1 na 
ração (em geral, acima de 30mg/kg). No entanto, são escas-
sos os estudos sobre os efeitos da FB1 em suínos alimenta-
dos com rações contendo baixas concentrações de fumo-
nisinas, as quais são mais prováveis de serem encontradas 
em condições de campo. O objetivo do estudo foi avaliar os 
efeitos da exposição de leitões a baixos níveis de FB1 na ra-
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ção, durante 28 dias, sobre o ganho de peso, consumo de 
ração, peso relativo de órgãos e aspectos histológicos do 
baço, fígado, pulmões, rins e coração. Vinte e quatro leitões 
foram distribuídos em 4 grupos experimentais e alimen-
tados com rações contendo 0mg (controle), 3,0mg, 6,0mg 
ou 9,0mg FB1/kg de ração. As diferentes dietas não afeta-
ram (P>0,05) o ganho de peso e nem o peso relativo dos 
órgãos analisados. Não foram constatadas lesões macros-
cópicas ou histopatológicas no baço, fígado, rins e coração. 
No entanto, foram observadas lesões histopatológicas nos 
pulmões de todos os suínos alimentados com rações con-
taminadas com fumonisinas, indicando que nenhum dos 
níveis de FB1 usados no experimento poderia ser conside-
rado como seguro para suínos. São necessários novos estu-
dos sobre os mecanismos de ação tóxica da FB1 em suínos, 
sobretudo em condições de exposição prolongada a baixos 
níveis de contaminação na ração.
TERMOS DE INDEXAÇÃO: Fumonisina B1, FB1, níveis baixos, suí-
nos, efeitos tóxicos, micotoxicoses.

INTRODUÇÃO
Os fungos filamentosos produzem uma grande diversidade 
de metabólitos secundários, como pigmentos, antibióticos, 
fitotoxinas além de compostos tóxicos, denominados mico-
toxinas (Diaz 2005). Os fungos produtores de micotoxinas 
predominam em regiões com climas tropicais e subtropi-
cais, tendo em vista que o desenvolvimento fúngico é fa-
vorecido pelas condições ambientais, principalmente pela 
temperatura e umidade, em substratos variados (Dilkin 
2002). Cereais e sementes oleaginosas são frequentemen-
te afetadas por micotoxinas durante a colheita, armazena-
mento e processamento, ocasionando perdas econômicas 
devido à contaminação de produtos agrícolas e a perda de 
produtividade animal (Sabino 1996).

Entre as micotoxinas mais frequentemente encontradas 
no Brasil, destacam-se as fumonisinas B1 (FB1), B2 (FB2) e 
B3 (FB3), as quais são produzidas principalmente por Fusa-
rium verticilioides e Fusarium proliferatum (Diaz 2005). Es-
tas micotoxinas ocorrem fundamentalmente no milho e em 
alimentos à base de milho, sendo a FB1 a mais a mais tóxica, 
representando 70-80% do total de fumonisinas produzidas 
em culturas de laboratório ou em milho naturalmente con-
taminado (Cawood et al. 1991, Binder et al. 2007). A conta-
minação de matérias primas alimentares e rações com fu-
monisinas, tem sido associada a várias doenças que podem 
afetar a saúde de animais domésticos, sendo extremamente 
tóxicas para equídeos e suínos (Soriano, González & Catalá 
2005). Em casos de intoxicação aguda com elevados níveis 
da toxina, os animais apresentam um quadro caracterizado 
pela redução da eficiência reprodutiva, piora na conversão 
alimentar, diminuição da taxa de crescimento e do ganho 
de peso (Dilkin 2002). Como medida preventiva para evitar 
os efeitos das fumonisinas nas criações animais, os Estados 
Unidos e a União Europeia recomendam os limites de tole-
rância de 20,0mg/kg (milho em grão para rações de suínos) 
e 5,0mg/kg (rações de suínos), respectivamente (Oliveira et 
al. 2014). Contudo, não há limites de tolerância para fumo-
nisinas em ingredientes ou rações animais no Brasil.

Os suínos estão potencialmente expostos a níveis eleva-

dos FB1 na ração em curto prazo, sendo o edema pulmonar 
suíno (EPS) a principal patologia induzida por esta micoto-
xina (Haschek et al. 2001). O principal mecanismo de ação 
tóxica da FB1 está relacionado com a inibição da biossíntese 
de esfingolipídeos de membrana celular (Soriano, González 
& Catalá 2005). As manifestações clínicas decorrentes da 
intoxicação por altas concentrações de FB1 (em geral, aci-
ma de 30mg/kg) em suínos são bem descritas na literatu-
ra (Voss et al. 2001). No entanto, são escassos os estudos 
sobre os efeitos da exposição de suínos a rações contendo 
baixas concentrações de fumonisinas, as quais são mais 
prováveis de serem encontradas em condições de campo. 
Zomborszky-Kovacs et al. (2002) observaram um aumen-
to significativo e dose-dependente nos pesos dos pulmões 
de suínos expostos a níveis de 5,0 a 10,0mg de FB1/kg de 
ração, porém não foram encontrados dados sobre os efei-
tos da FB1 em níveis menores que 5,0 mg/kg. O objetivo do 
presente trabalho foi avaliar o ganho de peso, consumo de 
ração e o aspecto histológico de órgãos de leitões alimenta-
dos com rações contendo 3,0, 6,0 e 9,0mg de FB1/kg.

MATERIAL E MÉTODOS
O estudo foi realizado no Institute National de la Recherche Agro-
nomique/INRA, em Toulouse, França. Todos os procedimentos de 
experimentação em animais foram realizados conforme com as di-
retrizes europeias para o uso de animais para fins de investigação 
científica (Processo nº TOXCOM/0018/PP IO, Comité d’Ethique de 
Farmacologie - Toxicologie de Toulouse - Midi Pyrénées, Toxcomé-
thique, INRA). Vinte e quatro leitões desmamados de 4 semanas 
de idade, machos castrados (Pietrain/Duroc/Large-white) fo-
ram utilizados no presente estudo. Os leitões foram aclimatiza-
dos durante 1 semana no biotério do Laboratório ToxiAlim INRA 
(Toulouse, França) antes de serem utilizados para os protocolos 
experimentais. Após este período, os animais foram mantidos 
em baias por 28 dias, sendo 3 animais/baia. Água e ração foram 
fornecidos ad libitum durante todo o período experimental. Seis 
animais foram distribuídos para cada tratamento com base no 
peso corporal, observados diariamente e pesados semanalmente.

Os animais foram submetidos a quatro diferentes dietas, con-
taminadas com os seguintes níveis de fumonisina B1 (FB1) du-
rante 28 dias: dieta controle (0mg FB1/kg de ração); 3,0mg FB1/
kg de ração, 6,0mg FB1/kg de ração e 9,0mg FB1/kg de ração. A 
FB1 utilizada no experimento foi produzida no Veterinary Medi-
cal Diagnostic Laboratory da Universidade de Missouri, em Co-
lumbia, Estados Unidos, a partir do cultivo de cepas toxigênicas 
de Fusarium verticillioides, de acordo com Ogido et al. (2004). Os 
procedimentos para a produção de fumonisinas foram relatados 
previamente (Weibking et al. 1993).

As dietas foram fabricadas nas instalações do INRA em Ren-
nes (França) e formuladas de acordo com as exigências nutri-
cionais para leitões, como descrito por Grenier et al. (2011). Os 
extratos contendo a toxina foram misturados em suplementos de 
vitaminas e minerais, e, em seguida, incorporados na mistura dos 
cereais antes da granulação. Os níveis FB1 nas rações, bem como a 
ausência de concentrações detectáveis de outras micotoxinas, fo-
ram confirmados usando o método multi-micotoxina LC-MS/MS 
(de acordo com o protocolo de 365-007, GIP LABOCEA, França - 
Relatório de análise 113074005). No 3º e 10º dia do experimento, 
todos os leitões foram imunizados por via subcutânea com Stella-
mune® Mycoplasma us.vet. (Pfizer Animal Health SA, France), de 
acordo com as especificações do fabricante. Esta imunização foi 
necessária para garantir a saúde dos animais e prevalecer apenas 
o efeito tóxico da FB1.
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As variáveis estudadas durante o período de intoxicação fo-
ram o ganho de peso e o consumo alimentar. No final do período 
experimental, os suínos foram insensibilizados por eletronarcose 
com posterior sangria, de acordo com os procedimentos padrão do 
INRA/Toulouse. Após, foram submetidos à necropsia e avaliação 
dos pesos do baço, fígado, pulmões, rins e coração. Amostras des-
ses órgãos, de todos os animais dos 4 tratamentos, foram coletadas 
e fixadas em formol tamponado a 10% para análise histopatológi-
ca. Os cortes de tecidos (pulmão, fígado, coração, rins e esôfago) 
foram desidratados por meio de álcoois graduados, embebidos em 
cera de parafina e cortados em espessura de 5 µm. Em seguida, es-
tes cortes foram corados com hematoxilina-eosina (HE) para rea-
lização do exame histopatológico. Um patologista que desconhecia 
os tratamentos de intoxicação por FB1, sob a microscopia de luz, 
avaliou o grau de inflamação ou os danos celulares. A inflamação 
do tecido foi classificada da seguinte forma: grau 0, mínima ou ne-
nhuma evidência de inflamação; grau +, inflamação leve; grau ++, 
inflamação moderada a grave; grau +++, inflamação grave. Os da-
dos foram submetidos à ANOVA unidirecional, seguido de teste de 
Tukey, para analisar as diferenças entre as médias dos diferentes 
tratamentos. Valores de P<0,05 foram considerados significativos.

RESULTADOS
A ingestão das rações experimentalmente contaminadas 
com fumonisina B1 (FB1) não prejudicou (P>0,05) o de-
sempenho dos animais (Quadro 1), e também não afetou 
(P>0,05) os pesos relativos dos órgãos, em comparação 
com o grupo controle (Quadro 2). Nenhum sinal clínico de 
intoxicação foi observado em qualquer tratamento duran-
te o experimento. Durante a necropsia, não foram encon-
tradas alterações macroscópicas no pulmão, rim, coração 
e fígado. Microscopicamente, apenas nos pulmões foi ob-

servada uma inflamação intersticial (de moderada a grave), 
sem edema alveolar. Os suínos alimentados com as rações 
contaminadas com 3,0 ou 6,0mg FB1/kg de ração, apre-
sentaram lesões pulmonares classificadas como leves (+) 
ou moderadas (++) (Fig.1), sendo que lesões moderadas à 

Quadro 1. Peso corporal, ganho de peso e consumo de ração de 
leitões alimentados com rações controle e rações  

contaminadas com fumonisina B1 após 28 dias de intoxicação*

	 Fumonisina B1	 Peso inicial	 Peso final	 Ganho de peso	 Consumo de ra-
	na ração (mg/kg)	 (kg)	 (kg)	 (kg/semana)	 ção (kg/semana)

	 0 (Controle)	 10,4±0,6	 28,4±2,0	 4,5±0,8	 8,0±0,8
	 3	 10,5±0,9	 30,2±2,7	 4,9±0,9	 7,6±1,2
	 6	 11,1±0,4	 32,0±1,3	 5,2±0,8	 8,2±1,3
	 9	 10,8±0,9	 30,6±1,4	 4,9±0,9	 7,6±1,4

Em uma coluna, não foram encontradas diferenças entre as médias 
(P>0,05). * Valores se referem à média ± desvio padrão para 6 animais 
em cada tratamento.

Quadro 2. Pesos relativos de órgãos de leitões alimentados 
com rações controle e rações contaminadas com fumonisina 

B1 após 28 dias de intoxicação*

	 Fumonisina B1	 Pesos relativos (g/100g de peso corpóreo)
	na ração (mg/kg)	 Baço	 Fígado	 Pulmões	 Rins	 Coração

	 0 (Controle)	 0,24±0,02	 3,37±0,24	 1,33±0,30	 0,33±0,03	 0,76±0,20
	 3	 0,26±0,06	 3,08±0,33	 1,32±0,40	 0,31±0,08	 0,72±0,30
	 6	 0,22±0,04	 3,24±0,37	 1,10±0,140	 0,29±0,10	 0,64±0,07
	 9	 0,20±0,02	 3,11±0,40	 1,24±0,20	 0,33±0,03	 0,58±0,06

Em uma coluna, não foram encontradas diferenças entre as médias 
(P>0,05). * Valores se referem à média ± desvio padrão para 6 animais 
em cada tratamento.

Fig.1. Corte histológico de pulmão demonstrando lesões causadas pela fumonisina B1 (FB1) em leitões alimentados com ração controle 
0mg FB1/kg, ou rações contaminadas com 3,0, 6,0, ou 9,0mg FB1/kg. As lesões foram estabelecidas após exames histopatológicos de 
acordo com o grau das lesões. (A) Zero (sem lesões). (B) Lesão leve (+), (C) Lesão moderada (++), (D) Lesão grave (+++). HE, obj.40x.
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grave (+++) foram observadas nos animais que consumi-
ram rações com 8,0mg FB1/kg. Todos os animais do grupo 
controle apresentaram pulmões classificados como grau 0 
(mínima ou nenhuma evidência de inflamação). Os outros 
órgãos analisados, como esôfago, rim, coração e fígado, não 
apresentaram lesões histopatológicas significantes em to-
dos os tratamentos.

DISCUSSÃO
No presente estudo, os leitões foram expostos a níveis bai-
xos de fumonisinas, normalmente encontrados em uma 
variedade de substratos em condições de campo, principal-
mente o milho (base da ração para animais). A literatura 
demonstra que grande parte dos dados sobre os efeitos 
das fumonisinas em animais domésticos, incluindo aves, 
cavalos e suínos, foi obtida utilizando rações mono-conta-
minada com altas concentrações de FB1 (Dilkin et al. 2003, 
Butkeraitis et al. 2004, Direito et al. 2009). Os dados deste 
estudo procurou determinar os efeitos da ingestão sub-
-crônica de rações contaminadas com níveis baixos de FB1 
no desempenho animal e na histopatologia, visto que os 
suínos são altamente susceptíveis e estão potencialmente 
expostos a níveis elevados de FB1. Assim, sob o ponto de 
vista de segurança alimentar, são de extrema importância 
os estudos que utilizam níveis menores da micotoxina para 
determinar os limites toleráveis que não sejam prejudiciais 
para o organismo animal.

A fumonisina B1 (FB1) não interferiu no consumo médio 
de ração e no ganho de peso corporal. Considerando-se os 
baixos níveis de contaminação utilizados, nossos dados não 
são surpreendentes e corroboram os estudos que utiliza-
ram rações contaminadas com 10,0mg FB1/kg (Dilkin et al. 
2003) ou 6,0mg FB1/kg (Grenier et al. 2011) sobre o de-
sempenho de suínos, os quais não relataram nenhum efeito 
sobre o ganho de peso corporal. Leitões alimentados com 
rações que continham de 1,0-10,0 FB1 mg/kg durante 4-8 
semanas, também não apresentaram efeitos tóxicos das 
fumonisinas (Zomborszky et al. 2000, 2002, Dilkin et al. 
2010). Burel et al. (2013) demonstraram que a exposição 
a uma concentração moderada de fumonisinas (11,8 ppm) 
não teve efeito sobre o desempenho dos animais (consu-
mo de ração, crescimento e eficiência alimentar). Porém, os 
autores observaram que a FB1 alterou a razão de esfingo-
lipídeos de membrana, embora nenhuma mortalidade ou 
patologia tenha sido constatada nos leitões ao longo de 63 
dias de exposição.

Alterações no peso de órgãos de suínos intoxicados com 
FB1 foram previamente observadas por Harvey et al. (1995). 
Os autores relataram que o peso do fígado foi reduzido, 
ocorrendo um aumento de peso do pulmão de leitões into-
xicados com níveis elevados da micotoxina (100mg FB1/kg 
de ração) durante 35 dias. No presente estudo, a exposição 
dos animais a níveis baixos de FB1 por 28 dias não resultou 
em alterações nos pesos de órgãos em todos os tratamen-
tos. Dilkin et al. (2003) também não encontraram diferen-
ças significativas no peso médio do coração, fígado e pul-
mões, ao avaliarem o efeito de 10,0mg FB1/kg e de 30,0mg 
FB1/kg durante 28 dias de exposição. Em contrapartida, 
suínos expostos a níveis de 5,0 a 10,0 mg FB1/kg de ração, a 

ingestão da toxina induziu um aumento significativo dose-
-dependente nos pesos dos pulmões de suínos (Zombor-
szky et al. 2002). Estas alterações podem ser causadas por 
diferenças nas condições experimentais, no estado de saú-
de dos animais ou interações com outros contaminantes. A 
principal micotoxicose induzida por fumonisinas em suínos 
é caracterizada por lesão pulmonar, conhecida como ede-
ma pulmonar suíno (EPS). Dependendo da dose ingerida, a 
FB1 pode causar danos hepáticos, cardiovasculares e imu-
nossupressão, devido a alterações no metabolismo dos es-
fingolipídeos (Haschek et al. 2001). Apesar da ausência de 
efeitos da FB1 no desempenho animal, observou-se danos 
pulmonares, apresentando infiltrado celular inflamatório 
intersticial classificado como leve a moderado, em animais 
que consumiram rações contaminadas com 3,0mg FB1/kg 
de ração, lesão moderada para o nível de 6,0mg FB1/kg e 
lesão de moderada a grave para a ingestão do nível de 9,0mg 
FB1/kg de ração. Embora no presente trabalho tenham sido 
constatadas alterações histopatológicas nos pulmões dos 
leitões de todos os tratamentos, não foi observado edema 
pulmonar. Nos estudos de Grenier et al. (2011), as lesões 
pulmonares microscópicas foram observadas sem sinais 
macroscópicos, os quais estão de acordo com os dados do 
presente estudo. Os danos pulmonares induzidos pela FB1 
no nível de 6,0 FB1 mg/kg de ração, foram relacionados com 
alterações do tecido linfóide bronquiolar associados a danos 
vasculares Grenier et al. (2011). Contudo, os dados deste es-
tudo não estão de acordo com Zomborszky et al. (2000), o 
qual observaram a presença de edema pulmonar em suínos 
alimentados com ração contaminada com 5,0mg FB1/kg. 
Ainda, Dilkin et al. (2003) descreveram o edema pulmonar 
durante a exposição de leitões recém-desmamados subme-
tidos a 10,0mg FB1/kg na ração.

A ausência de lesões histopatológicas de outros órgãos 
avaliados (esôfago, rins, coração e fígado) é coerente com 
as baixas concentrações de FB1 nas rações utilizadas no 
presente estudo. Os efeitos tóxicos da FB1 no fígado, por 
exemplo, têm sido relatados em vários trabalhos utilizan-
do materiais altamente contaminados (Voss et al. 2001). 
Haschek et al. (2001) demonstraram que alterações mor-
fológicas foram observadas após a ingestão de 23mg/kg 
ou após administração intravenosa de FB1 em suínos. Por 
outro lado, danos no fígado ocorreram após a ingestão de 
um nível menor que 12ppm de fumonisinas (Motelin et 
al. 1994). Mesmo com a exposição de suínos submetidos 
a 6,0mg FB1/kg ter induzido lesões hepáticas (Grenier et 
al. 2011), os suínos que receberam ração contaminada com 
9,0mg FB1/kg (maior nível de FB1 no presente estudo), não 
apresentaram lesões histopatológicas no fígado. Ainda, não 
foram encontradas alterações no rim ou coração, nem qual-
quer sinal de inflamação nos animais alimentados com 3,0, 
6,0 ou 9,0mg FB1/kg de ração.

CONCLUSÕES
As concentrações de 3,0-9,0mg/kg de fumonisina B1 

(FB1) utilizadas neste estudo não induziram manifestações 
clínicas evidentes e nem alteraram o ganho de peso, con-
sumo de ração ou alterações macroscópicas em órgãos dos 
animais expostos às rações contaminadas.
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No entanto, lesões histopatológicas nos pulmões foram 
constatadas de maneira dose-dependente, indicando que 
nenhum dos níveis de FB1 usados no experimento poderia 
ser considerado como seguro para suínos.

São necessários novos estudos sobre os mecanismos de 
ação tóxica da FB1 em suínos, sobretudo em condições de ex-
posição prolongada a baixos níveis de contaminação na ração.
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