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M~rtinez Pérez María de los Anqeles. Deficiencia 

Into>:ic:ación por Cobre en ovinos: eetLtdio recao.ttulativo de 

1980 a 1990. Asesorado por P.l MV2 Jest:ts Romero Mar tí ne:::. 

Se llevó a cabo el oresentQ estudio recapitulativo que 

está sustentado en 1 ibr·oo;: art.ic1.1 los obtenidos er-. la 

Universidad Macional AL1tónamn de'! Mé}:ico <UNAM). acudiendo i.' 
sus bancos de .l.nformacif'jn cnmo el Inde:~ Veterinarius. e>l 

índice Agricola de América Latina y del Caribe, y el banco 

de datos Bive (Bunco de Ir1fe1-mación en Veterinttria). ti'\mtntt:on 

se recurrió a la biblioteca del Instituto Nacional oe Jnve~

tigaciones Forestales, Agricolas y Pecuarias CINIFAP> y ~ le 

Universi.dad Autónoma de Chilpingo. 

Los libros v articulo~ consultados 1ueron ~r·~dL1Cidoa al 

espa~ol~ anali~ados y resumidos. El pres~nte t1·abaJ~ se c1-

vide en dos parte~; la prim~ra que tr~t~ sobrP la de~~cien

cia de cobro y 1.:-. segundct dt: la 1nto::it:ación por" cobre. f;>t1 

a1nbos la información se clanifica en los ~igui~nte~ inc1~us; 

Generalidades, Epi=ootiologia. Etiolcgia, Cu~dro Clir11co. 

Química Clínica. Anatomia Patológica. 01.Z1gnóstic:o. Trata

miento, Prevención y control. EstQ trabaJo consta t¿,mb1L>n 

del An~lisis de la inform3c.tón y literatLtr~ c.ttad~. 

La deficiencia e into::icacl.ón oor cobre en ovinos son 

enfermedades an,otiamente d1slribuidas en todo el mundo. sin 

embargo el presente estudio .tndica ciue en Méi:ico e}:isten muv 

pocos trabajos sobre el tema. al ioual qL1e .=tmérica 

Latina. Es importante ruali~H•- investigaciones sobre esto 

tema en nue=tro pais. p~r·a poder ubicar la distr1buc1on e 

incidencia dP 8sta~ ~fecc1ones. asi como de las pérdidü2 

económil.:.:\S que deriv.:-.n de est.-:ls enft?rmedades. 

La importancia del cobre en la salud animal y en la 

enfermedad cst~ b.ten documentada. tanto la deficiencia como 

la into}:1c:acion por cobr-e oueden oc1..1rr1r en condic1ones 

naturules y 
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conduc.ir al decremento de la producción. desarrollo de 

lesionP.s oatolOgicas. y en 'l'.1itima instancia la mLterte del 

animal. 

El oresente trabajo pretende servir ·como u;,a ·obr:a• de· 

c:onsu 1 t-~ e in.fo\~macion--~ de fác:'i 1 ac~es~-~-- ~~.:( c:-;;mo -de- efein'en to 

:::IE~ O::.L1stentación de fLiiuras __ inyo~tig~cior_'l_9:~ ·c·,S_q_br;i:=;~ estas 

en fermeda.des. además de proporc:iona-r:- 1n-for-m'a.é:.:Córl .. -actl.la1i;:ada 

:otre el tema. 



r N T R o D u e e r o N 

La deficiencia e into::icac:ión oor Cobre <Cu) en ovinos 

son enfermedades que se han reportado en todo el mundo y 

atacan sucesivamente :onas endémicas. ocasionando pérdidas 

económicas importantes a la industria. ovina, que son el re

sultado de la alta mortalidad de animales enfermos. el costo 

de programas preventivos. retraso en el desarrollo de los 

animales y lana defectuosa; el presente trabajo es un 

estudio rec:apitulativo sobre el tema que comprende lo 

publicado desde 198(1 hasta 1990. 

El objetivo del presente estudio es proporcionar infor

mación actual.i;::ada. concreta y de fácil consulta acerca del 

tema. tanto a clínicos como investigadores. Así mismo recal

ca. la importancia económica del problem~, el cual pasa des

aperclbido en muchos casos, pues no se rec:onoc:en los signos 

de la defic:ienc:ia o de la intoxic:ac:ión. 

Funciones del Cu. 

El CLI forma parte de mLtmerosos sistemas en;::imátic:os, 

compuestos de alta energía especiales en el funcionamiento 

biológico de los mamíferos, biosintetizados por acción cata

lítica de la citocromo oxidasa que es esencial para la pro

ducción de mielina, como oxidante catal!tico en la formación 

enzimática del pigmento de la melanina integrando el 

núcleo porfirinico de la hemoglobina y formando parte de la 

ceruloplasmina agente 

<13.18,26.28,76,77> 

en el transporte del Cu. 

Es un elemento biv.;\lente QLte puede interactuar con 

otros que contengan una configuración electrónica igual o 

similar, estas interacciones ocurren en el sitio de absor

ción. metabolismo o e>:creción. < 18) 

El Cu junto con el hierro v la vitamina Bt:;! es necesa

rio para la formación de la hemoglobina. (16.47J 

Participa en la absorción del hierro. <13~27> 

Facilita la incorporación del hierro inorgánico al gru

po tetrapirrólico de la hemoglobina. < 13) 
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Es un componente esencial de los glóbulos rojos madurob 

Y desempeña un papel importante en SLl maduración. <11.45) Es 

necesario un mínimo de Cu para que estos corpúsculos se 

formen y mantengan activos en la circulación. (47> 

Tiene importantes fuciones metabólicas en la hematopo

yesis y osteogenes1s C27,28>, la degradación del hierro y su 

posterior utilización en la hematopoyesis <ceruloplasmina). 

(28) 

Ejerce influencia sobre el metabolismo del hierro. éste 

se absorve como Fe++ y se transporta como Fe~··, esta con

versión requiere de una enzima dependiente del Cu. la 

ferroxidasa 11. (46) 

Es esencial para los sistemas de ~n=imas. participa en 

la síntesis de queratina para el pelo y la lana (13,16,27-

28,47>, en la degradación de la tirosina <tyrosi.nasa). <28) 

Es fundamental en l~' actividad osteoblástica. asi como 

para la formación del colágeno y de la elastini•. dc-se,rr-ol!o 

y formación normal de los hLtesos. < 16,28,46> En la unión 11-

gada de la elastina y el tropocolágeno Clisil o::idasa>; par

ticipa en el metabolismo neurotransmisor tdopamina hydro::i

lasa>. (28> 

Metabolismo del Cu. 

La absorción digestiva del Cu es muv baja en los ru

miantes, una gran parte se e}1creta por las heces y una 

mínima parte por vía urinaria, siendo la disponibiliad 

verdadera de la inger.ida inferior al 107.. ('50. 77 J 

Jubb t(.V.F. et. al. mehcionan que sólo el 5%. apro;ama

damente, del Cu presente en la dieta llega a ser absorvido. 

esto está influenciado por la forma química del Cu y su ten

dencia a formar complejos insolubles en el intestino. <28> 

El sistema microbial de los rumiantes es un factor im

portante en la determinación de dispon.ibilidad del Cu, un 

ejemplo es la producción de sulfuro <S 2 ) que ocasiona que el 

c·u se una a éste y forme el compuesto cu~s insoluble • <50) 

Son muy variables los coeficientes de absorción. dadas 

las interrelaciones con otros iones. por lo que es difícil 
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la formL1lac:ión de requerimientos nutritivos (18.50,77>, ya 

que el aporte efectivo del Cu en la ración de un animal de

pende de la concentración relativa de los otros elementos 

interactuantes. tales como el Ca, Cd, Zn, Fe, Pb~ Ag. Mo y S 

que disminuyen la absorción del Cu, así como el ácido 

ascórbic:o y el cadmio que bloquea la proteína necesaria para 

la absorción de éste. <18~50,54) 

En el rumen el molibdeno y el sulfato inorgánico 

pL1eden formar tiomolibdato y reaccionar con el Cu formando 

complejos de tiomolibdato de Cu el cual no es absorbible e 

influye sobre la disponibilidad del Cu. condicionando el 

desarrollo de into;.:icac:ión o deficiencia. (18,50> 

La disponibilidad del Cu en el lumen intestinal puede 

ser inflL1enciada por la valencia del Cu en el rumen, en ru

miantes el Cu debe estar presente predominantemente como CLI ... 

la absorción del Cu monovalente es más dificil que el 

bivalente. una disminución en la capacidad de reducción del 

Cu en el rumen lleva a Lma al ta concentración relativa de 

Cu 2 •. en éste se produce un incremento en su disponibilidad 

y su .acumulación en el hígado. (50) 

El hígado es el órgano central donde se metaboliza el 

Cu. El cual es absorbido a partir del intestino, es trans

portado y retenido en el hígado, parte de éste es incorpora

do a la nueva síntesis de ceruloplasmina y será e:<cretado al 

plasma, otra parte puede ser almacenada como metalotioneina 

en los lisosomas, y el restante se excreta en la bilis. 

(31.50) 

Una ve:: qL1e el Cu es absorbido y liberado del epitelio 

intestinal, es transportado al hígado, este transporte lo 

provee la albl.'.'1mina, la cual tiene un sitio especifico de 

unión para el Cu. C50} 

El Cu absorbido es transportado en la sangre~ ligado 

débilmente a la a1búmina sérica. de donde es distribuido rá

pidamente a los teJidos. C28> 

E:-:iste evidencia de investigaciones in vitre~ l.oJei.ner 

et. al. citado por Nederbragt. que indican que esta se lleva 
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acabo por medio de aminoácidos libres de los cuales la 

histidina, treonina 

importantes. (50) 

y glutamina pueden ser los más 

En el hi.gado se lleva a cabo la síntesis de ceruloplas-

mina, ésta es una proteína que contiene de seis a ocho áto

mos de Cu por molécula, una vez que el Cu es unido a est .. 1 

proteína, es encretado al plasma en donde constituye la ma

yor parte del Cu plasmático (90-95i0, el restante 5 a l(l'l. 

está unido a la alb~mina o aminoácidos. después de algún 

tiempo la cerulopla~mina regresa al hígado donde es degrada

da e11 los lisosomas. (5(1) 

Se cree que la ceruloplasmina tiene diferentes fLtncio

nes como son; la donación de Cu para que se incorpore a las 

enzimas en órganos como el corazón, actividad en la ~n~ima 

ferroxidasa al proporcionar radicales libres, en C=":"Z".a •ii;

deTiciencia de Cu~ disminuye la ce"ruloplasminB 

traciones muy bajas, por lo que se pueden de;:,.:.:irn.,11.:"r 

cuadros anémicos debido a la pobre movili=ación del h.ierro 

almacenado. (49,50,76) 

El Cu no removido del higado por e>:creción bili.~r, 

incorporado a la ceruloplasmina o permanece en el higado, el 

Cu por ser tóxico no se almacena en forma libre sino oue se 

almacena por medio de metalotioneina y lisosomas. eso, 
La metalotioneina es una proteína que se ha encontrado 

en todas las clases de organismos, está presente en todos 

los órganos, un tercio de sus aminoácidos está formado por 

la cisteina, que es adecuada para la unión con metales y su 

contenido metálico puede ser hasta 10'-• Brenner. Gawthorne 

et.al. citados por Nederbragh. (50> 

El papel de la metalotioneina en el metabolismo del Cu, 

es que puede servir como una proteina deto>:.i..f)r:ante, cuando 

los animales se han e:<pLlesto a niveles al tos de Cu ésta 

proteina puede unir al Cu libre en la célula para prevenir 

su efecto tó::ico. <50.61) 

La metalotioneina también funciona como una proteina 

que almacena el Cu. (50.61) 
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Este Cu puede ser Lln reservorio en animales neonatos, 

~ue pL1ede ser utili-:.ado cuando son adultos. (50> 

La metalotioneina es degradada por los lisosomas, 

aunque no es fácil hidrolizarla, lo que indica la presencia 

de otros factores en su degradación. (50) 

El Cu puede ser encontrado en la célula, el núcleo, 

mitoc:ondrias y lisosomas. (50> 

Los lisosomas almacenan Cu, estos organelos subcelula

res están provistos de un grán número de enzimas para dige

rir el material endocitado. (50) 

El Cu en el interior de los lisosomas se ha encontrado 

en forma pal imer i;::ada. asi mismo la superó:~ido dismutasa 

<SOD>, enzima que contiene Cu, sin ser almacenadora, ha sido 

detectada dentro de los lisosomas del hígado de rata, Geller 

et.al. citados por Nederbragh. (50> Por la di+icultad del 

hígado de almacenar Cu~ el almacenamiento de éste por 

lisosomas puede ocurrir en etapas tempranas, pero no se 

conoce h3.sta cuando esttt presente como metalotioneina-Cu 

(50), en adición pequeñas cantidades de metalotioneina-CL1 

están presentes en el citosul. <:34,Sü,57 ,60,61) 

La bilis es la principal ruta de e>:creción para el CL1. 

<23~ 42 ~ 46 '50 ,6(1, 6\) 

Una pequeña cantidad de Cu derivado de aminoácidos pre

sentes en el plasma es eHcretado en la orina <'50,77), sin

embargo esto es de poca importancia, se asume que la eHcre

ción biliar tiene una +unción importante en. la homeostasis 

del Cu. (50> 

Se sabe poco sobre el proceso de e:<creción de Cu biliar 

éste aparece en la bilis después de una aplicación de Cu in

travenoso, primero unido a proteínas de bajo y después de 

alto peso molecular. la unión a sales biliares también a 

sido demostrada. Aparentemente el Cu biliar no está dis-

ponible para reabsorción intestinal, la e>:creción biliar del 

Cu puede ser reducida por otros metales <Mn, Cdl los cuales 

pueden inducir a la síntesis de metalotioneina, agentes 
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hepatotóxicos y depleción de la glutatión hepAtica. 

Ale:~ander et.al. citados por Nederbragt. (50) 

Hay una teor.ia de que el Cu biliar está directamente 

derivado de los lisosomas, Sternilieb citado por Nederbraqt. 

el Cu como otras susbstancias catabolisadas lisosomalmente 

son descargadas a la bilis por e::oc:itosis. <50) 

Localización del cobre en el organismo. 

El cobre c:tiste en todas las células del organismo y se 

encuentra sobre todo en el higado, que actúa como el mayor 

reservorio de Cu del C:Lterpo. <20,47,50) 

.En la mayoría de las especies las concentraciones de Cu 

más elevadas se encuentran en el hígado. cerebro, riñones, 

corazón la parte pigmentada del ojo, el pelo y la lana. 

(11,17,28) 

Las ovejas alimentadas con altos niveles de cobre 

presentan mayores concentraciones en la mucosa de1 intestino 

delgado y corte::a renal. C60) 

SegL'ln Maynard, L. A., et. al .. apro::imadamente la mi tao 

de todo el Cu del cuerpo se ubica en las masas musc:ulareo;. 

también hay reservas considerables en la médula ósea, el hi

gado y en menor cantidad en páncreas, ba~o, piel y huesos~ 

siendo la tiroides, pituitaria, próstata y el timo los teji

dos co~ menor concentración. (46) 

El Cu se!'. encuentra en el organismo bajo dos compuesto5 

importantes: Oaigenotransporta.dores y catali::adores de la!:> 

oxidaciones. e 17 > 

El cobre sanguineo e:(iste como cobre protéico en un 

complejo de las células rojas, unido débilmente a la albúmi

na sé1-ica y como pc.trte de la ceruloplasmina~ un compuesto de 

cobre-globulina .. (28> 

El Cu en 1 a sangre se asocia en Lln 90% con la al fa'.::

globulina, la ceruloplasmina y el lO'l. que se encuentra en 

las células sanguíneas rojas está como eritrocupreina, 

reactivo directo que es la forma verdadera del ti·ansporte 

del Cu. C9, 17,54} 
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El embara;:o se asocia con un aumento de Cu plasmático 

~n forma de cerLlloplasmina, aparentemente en respL1esta a los 

estr6genos sangLl.i.neos elevados. C 11 > 

Los neon~tos tienen reservas elevadas de Cu. para 

respaldar sus necesidades de crecimiento durante el periodo 

de lactancia, ya que 1a leche contiene cantidades inaprecia

bles de cobre. (46> 

Las conc:entr-ac:iones de cobre hepáticas en corderos 

recién nacidos son más bajas que en corderos de 30 a 60 d1as 

y su distribución difiere significativamente de animales más 

vi~jos .. <60> 

Necesidades de cobre. 

Los requerimientos de Cu varían con respecto a las 

necesidades fisiológicas de los animales, época del año y 

const1tuc:ión qenética del animal. <28) 

El Cu disponible está influenciado por la relación 

planta-suelo y por el antagonismo de éste con otros ele

mentos como el molibdeno~ ::inc y los sulfatos. <76, 77) 

Lct::> ner:es:i.dñdes de Cu de> los animales experimentan in

fluencias por interacciores entre este metal y otros compo

nentes de la dieta, como puede ser el Me., S, Cd, Zn y el Fe 

por lo que es necesar10 especificar las condiciones para el 

aporte de las necesidades ya que estos factores influyen so

bre la absorción y utili::ac:ión del cobre por el animal. 

(76,77) 

Las ovejas adultas requieren un promed~o de consumo de 

5 partes por millón (ppm> en materia seca <MS> de Cu. según 

el NRS 1975. <27,49,58) 

Los püstos que contienen más de 5 ppm de Cu son ade

cuados. ( 7. 7 6. 77 > 

Las necesidades de Cu reconocidas son de 4.88 mq dia

rios en ovejas de 40 - 50 kg de peso, según el estado fisio

lógico equi\/alentes .:>.. 5 - 7 mg por kg de MS <A.R.C. 1980> 

<77J~ y de 4.5 mg/kq de la ración según Cullison. (13> 

Los niveles altos de Mo y sulfato pueden provocar que 

el requerimiento se eleve entre 2 y 6 veces lo normal. < 13> 
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Cuando el Mo se mantiene por abajo de 1.5 ppm se c:ons1-

dera adecuado 6 ppm de cobre. <49,76> Según Ullety C1977> 

citado por Rivera et.al. la relación CL1:Mo es de 10:1. (56) 

Si los pastos contienen 2 - 5 ppm de Mo las nec:es1dades 

mínimas de Cu de las ovejas son 10 ppm de MS. (76) 

Cuando hay una contaminación carbonato de calcio 

las necesidades mínimas de Cu de las ovejas son 10 ppm de 

MS. (76> 

Fuentes de cobre. 

El cobre se encuentra en la mayor~a de los alimentos a 

niveles de 10 a 30 ppm en los suplementos protéicos. 4 a 1(• 

ppm los cereales, de 2 a 6 ppm en las gramin~as y algo 

más en las leguminosas. <17.77) 

Debido a la alta. distribución del Cu en los alimentos 

las dietas de los aminales suelen contenerlo en c:aritld«d su--

ficiente. C47) 

Por otro lado el contenido de minerales de ltm vege·

tales depende de diversos far;tores entre el los se encuent_i·,, 

el suelo, que afecta el crecimiento y composición de estos v 

a su ve= la cantidad y calidad de la planta afecta la pro

ducción y composición del animal, Lotero, C. J. (1966) 

citado par Cardaba. C12l 

Otro ~actor son las propiedades químicas como es el pH 

del suelo, que determina la viabilidad del medio como sus

trato para el crecimiento vegetal e influye sobre el compor

tamiento de las substancias en el suelo Canead, J.H. C1974>. 

citado por Cardaba. Segl'.m Pettinger y c:oL < 198<1> citado por 

Wester, C.C. and Wilson, las =onas de pH más favorables para 

la asimilación del CL\ es de 5 a 7 por lo qlle es meJor un 

medio ácido. < 12> 

El contenido de Cu los cereale~ depende en cierto 

grado de la riqueza del suela, especie y el secado. <47) 

Los granos y sus derivados son ricos en cobre, pero la 

paja tiene poca cantidad, la materia seca del pasto suele 

contener de 4 a 8 ppm de Cu. C47> 
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En el caso de los forrajes se produc_e un cambio en la 

forma química del Cu que afecta su disponibilidad, de tal 

manera que el forraje verde tiene menos Cu disponible que el 

forraje seco. (54> 

Hist.oria. 

La necesidad del cobre en la dieta se descubrió en 1924 

cuando se realizaron experimentos en los cuales se determinó 

la importancia de este metal en la formación de la hemoglo

bina. C47l 

En 1928 se demostró por primera vez que el Cu era in

di~pensable desde el punto de vista dietético, Hart y col., 

1928 demostraron que el cobre resulta esencial para el cre

cimiento y la formación· de hemoglobina en las ratas, 

(11,46,76> este descubrimiento fue seguido poco después por 

la evidencia experimental de que el cobre es esencial para· 

el crecimiento y la preven~ión de una amplia gama de 

alteraciones clinicas y patológicas en todos los animales 

domésticos. Posteriormente se descubrió que diversas 

de origen nutritivo que aparecieron enfermedades 

naturalmente en ovejas y ganado vacuno, estaban asociadas 

con una deficiencia·de cobre en la dieta o que respondían a 

la terapia con cobre. (76> 

La 11 enTermedad d• la sal" del ganado vacuno en Florida 

descubierta por Neal y col., en 1931 y el 11 lecksuc:ht" de 

ovejas y vacunos en los Paises Bajos, descubierta por 

Sjollama en 1933 fueron los primeros problemas zonales que 

se relacionaron con la carencia de cobre. <46,76) 

Posteriormente Bennetts y Chapman en 1937 descubrieron 

que una enfermedad atáxica de los corderos que aparecía en 

zonas del oeste de Australia era una manifestación de la de

ficiencia de Cu a que se hab.ian visto sometidas l.as ovejas 

·durante la gestación, además podia prevenirse totalmente 

administrándoles cu suplementario. <46 7 76> V se descubrieron 

en todo el mundo ·amplias zonas con deficiencias de Cu, que 

afectaban tanto a vegetales como a los animales. (76) 



La interacción entre el Cu y el Me se aprecio por ve~ 

primera al descubrir Ferguson y Col., 1939 una enfermedad 

del ganado vacuno que.cursa con diarrea, causada por la in

gestión de cantidades excesivas de Mo con los forrajes de? 

algunas zonas de Inglater.ra y podía ser controlada mediante 

un tratamiento masivo con Cu. Oick y Bull en 1945, demos

traron que la intoxicación crónica de ovejas y ganado vacuno 

en Australia oriental era consecuencia de uºn c:.ontenido anor

malmente bajo de Mo en los pastos de las zonas afectadas y 

que podía ser controlada con Mo suplementario. entonces se 

demostró el efecto limitativo del Mo sobre la retención de 

Cu en el animal y en una serie de e::perimentos Dick en 19::..'2 

1953 y 1954 demostró que este efecto se ejerce solamente en 

presenciA da cantidades apropiadas de sulfato inorgánico. 
(76) 

Los descubrimientos indicativos· de la eaistenci.::1. de uni\ 

triple interacción entre Cu, Mo y sulfato supucieron un gran 

estimulo para posteriores estudios de l~s interacciones en

tre los minerales de la dieta en los animales domésticos. 

(76) 

E5ta revisión está sustentada en libros y articules 

obtenidos en ·ta Unive9idad Nacional Autonoma de Mé)(ico 

<UNAM>" acudiendo a sus bancos de inform•ción como el lndeM 

Veteririarius, ~l indice Agricola de America latina y del Ca

ribe, donde aparece lo publicado en revistas como la Veteri

naria México y el banco de datos Bive <Banco de Información 

en Veterinaria), para cons~ltar lo publicado en America La

tina, también se ~ecurrió a otras bibliotecas de otros cen

tros de estudio y Universidades. 

El Presente trabajo se divide en dos partes; la pri

mera que trata sobre la deficiencia de Cu 'I la segLinda dí:! la 

intoHicación por Cu, en ambas los artículos consultados 

serán traducidos 

clasificados en 

al español, analizados, resumidos y 

los siguientes incisos: Generalidades. 

Epi2ootiología, Etiología, Patogénia, Cuadro Clínico, Guimi

ca clinica, Anatomia patológica, Diagnóstico~ Tratamiento. 
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Pr-evenci6n y control! Ana lisis de la info1~mac:ión y 

Literatu~a citada. 
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DEFICIENCIA D E C O B R E 

G E N E R A ~ I O A O E 5 

AlgLmos autores oresentan a la deficiencia de cobre co

mo la causante de diversas enfermedades, y otros la conside

ran sinóminos de la misma. 

son: 

Las enfermedades caL\sadas por carencia pr·imaria de Cu 

AtaHia en=oOtica en Australia. (7.17.28,4~.76) 

Lordosis. < 49 > 

Ataxia en=oótica de los recién nacidos en Australia 

Occidental. (76l 

Ataxia neonatal en:::oólica.. <76> 

Tambo leo. ( 76 > 

Swavback o "desG1nimo" en Inglaterra y C:.U.A. < 17.'.27.28 

41,47,48,70,76,87) 

Pataleta en América del Sur'. <17.58) 

Encorvamiento dP-1 espinazo en corderos en G. Bretaña(7l 

Sjndrome de parálisis del tren posterior. en México 

Lomo hLmdido. ( 11 > 

LLIJ1~(ruis en Africa del sur. <76} 

Rengera en Perú. < 7. 49) 

Salt sick ( mal de sal). (16,17> 

Edema cerebral. C~B> 

Existen muchos estados patológicos en rumiantes en los 

cuales los signos clinicos dependen de la car-encia de CLI en 

los tejidos y en lus que la administración de este metal ac·

tLICO\ como preventivo, pero en los que el .\.ngreso del metal en 

la dieta es adecuado~ ocas.i.onando las enfermedades por ca

rencia secundaria. C7) 



Enfermedades ocasionadas por carencia secundaria de Cu: 

Enfermedad Pais Especie Cu hepatico Factor que 

afectada (concent.) condiciona 

Encorvamiento Gran Ovinos Baja Desconocido 

del espina::o Bretaña 

E.U.A. 

Renguera Perú Ovinos Baja Desconocido 

Diarrea por Gran Ovinos y Desconocido Molibdeno 

eHeso de Me Bretaña Bovinos 

Parcialmente modificado de Blood D.C. et.al. (7) 

En el norte de Europa se presenta una enfermedad lla

mada Linc~ing diseases. (17) 

Definición general: 

L.::1 dPficlenciC'. de Cu una enfermedad mel:a.bólica. ca-

racteri=ada en los ovinos clinicamente por anemia, ata>:ia y 

oaresis, y patológicamente por la o~udación de los tejidos y 

la interrupción del desarrollo neuronal y de mielinización 

en el S.N.C. causada por una deficiencia nutricional; provo

cando enfermedades neurológicas de particular importancia en 

e.arderos. <7, 11. 16, 17 ~27 ,28.47, 49, 76, 77} 

SegLm Jubb K.V.F. et. al. también se pueUe definir 

como; en-fermP-d21dec:. neurológu::as resultantes de la deficien

cia de Cu. es de particular importancia en corderos. (28) 

Definiciones de ataxia enzootica: 

Es un transtorno nervioso en corderos,· caracterizado 

por 1ncoordinaci.ón de movimientos y elevada mortalidad. (76) 

Es Llna enfermedad neL1rológic:a de las ovejas. asociada con la 

deficiencia de Cu de la madre y la cría. (49> 

Enfermedad metabólica de corder-os de hasta 3 m~ses de 

edad. caracLeri=ada clínicamente por la incoord1nac1ón pro

gresiv~ de los miembros posteriores y patologic:amente por 

interrupcion de neuronas y desarrollo de la mielina en el 

sistema nervioso central, es causada por deficiencia nutri

cional durante l~ segL1nda parte de lü pre~c-:::. (27> 
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Clasificación: 

La carencia de Cu PL\ede ser primaria o absolL1ta~ cuando 

el ingreso dietético es inadecuado, o bién secundaria. con

dicionada o relativa cuando su ingreso es suficiente pero se 

tiene difiCL1ltad en su absorción o Lltilización, por parte 

del animal, lo cL1al puede ser ocasionado por factores die

téticos. <7,27,49,58 0 76 0 77> 

Pueden presentarse deficiencias primarias de Cu en te

rrenos pobres en este elemento o condicionadas por desba

lance con otros minerales~ entre ellos el molibdeno y el 

azufre. (58) 

Todas las enfermedades prodl.1cidas por una carencia pr.J.

maria pueden también ser ocasionadas por Ltn.:J carencia condi

cionada. <7,47.77) 

Bingley y ?'1nder<:.on ( 1972>, citados por Blocd 0.C. y 

col., mencionan a la hipoc:uprosis Subcl inica, en la qL1e no 

hay signos c:línicos y ocurre una respLtesta en la 

productividad después de la complementación con CL1. ( 7 > 
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E P l Z O O T l O L O G ! A 

Distribución geográfica: 

Distribución geográfica en el mundo. 

La cantl.dad de Cu en la dieta puede ser .inadecuada 

cuando el forraJe crece en suelos deficientes o en aquellos 

en que el Cu no e~ aprovechable. <7,12> 

Las áreas deficientes en Cu están dispersas en todo el 

mLlndo. < 17 > 

En general hay dos tipos de terrenos en los que se pro

ducen plantas carentes de Cu; las tierras arenosas, pobres 

en materia orgánica erosionadas, como son las llanuras cos

teras de Australia y Florida. <7,17,76> V los sedimentos ma

rinos y fluviales que carecen de Cu y otros oligoelementos 

como el Cobalto. (7,76) La enfermedad costera de las ovejas 

di::.•1 sur de Australia es un ejemplo de esta deficiencia 

doble. C76> 

El otro grupo de terrenos son los integrados por turbas 

o estlercol que fueron fondo de marisma o pantanos, estos 

carecen con frecL1encia de Cu y son los más asociados con 

carencia en E.U.A., Nva. Zelanda y ELlropa, ocacionando la 

deficiencia simple originada. <7,49.76) 

La ataxia enzoótica se pre~enta en AL1stralia, Nva. 

Zelanda, PerL1. Islandia. Inglaterra, Escocia, Su .... ::a. Paises 

Bajos, Alemania, Grecia, Sur Africa, la enfermedad es rara 

en E.U.A. y se presenta en California. Colorado, Nebraska y 

posiblemente estados del oeste. <7.27,76) También se 

presenta en Florida y sectores de la =ona sureste. <13,46) 

Las carencias relativas son las más comunes, el metal 

que contienen estos terrenos no es utilizable y las plantas 

que en estos suelos no tienen cantidades adecuadas 

del elemento. no se conoce la caL1sa de la imposibilidad de 

L1til1::ar el cobre, pero se cree dependa de la formación de 

complejos or·gánicos de cobre insolubles. <7.76> 

E:~isten regiones afectadas donde li-!s deficiencias de 

cobre que se presentan en los etnimales están condicionadas 
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por factores dietéticos que in~erfieren en la absorción y 

utili:zación del cobre por el animal, la inflL1encia de estos 

-factores tienen consecuencias directas en la incidencia y 

gravedad de la deficiencia, ejemplos de estos factores son 

la presencia de: molibdeno. a;:.\.\fre, ;:inc, hierro. plomo y el 

carbonato de calcio. <4,7.16,17.27,58.76~77) 

En Argentina en la porvir1c.ia de Chc'\co se presen tarar. 

casos por los altos niveles de Mo, Fe y S en los pastos y 

baja concentración de Cu en estos • (4) 

Otro ejemplo se presenta en el SLlr de Australia donde 

una contaminación de los pastos con carbonato de calcio 

afecta adversamente en la absorción del cobre. En lnglate

rra la contaminación con plomo de los pastos actúa de ma

nera similar. En Nueva Zelanda existen =onas como son lag 

suelos de tLlrba y turbe\ ~e.ida en Europa en los qL1e el forra

je contiene suficiente molibdeno par~ limitar la utili=ac10n 

del Cu a\ln CLtando el contenido de éste en los pastos 

adecuado según los estandares de otras partes. (76) 

El siguiente cuadro inc lL1ye las concentraciones de r.o

bre en el suelo y plantas de diferentes tipos de terrenos 

con carencias primarias y secundarias de Cu, extraido del 

libro de Blood, D.C. et. al. <7) 
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Concentración de CLI en el SLlelo y plantas en carencias pri

maria y sec:undari<A de este metal: 

Condicion A rea 

Normal 

CRrencia Australia occid. 

primaria Nueva Zelanda 

Nue1,1a Zelanda 

Holanda 

Carencia Nueva Zel"nda 

secun-

daria 

Gran Bretaña 

Gran Bretaña 

Gran Bretaña 

Holand~ 

Can ad a 

Tipo de 

terreno 

varios 

arena 

arena 

turba 

turba 

piedra 

c:.:1li~a 

arc:il la 

arena 

tur-ba 

calcinada 

CL\ en el 

terreno 

18 - 22 

1 - 2 

0.1-1.6 

5 

Ppm de Cu 

en plantr.t 

11 

3 - 5 

3 

3 

' -~ 

7 

7 - 20 

12- 27 

11 

75 

1.•)- 25 

Blodd~ o.e. ~t. a1. t9e~ 

Distribución geográfica en México. 

En Mé~:ic:o se describen zonas característica'=> aue son: 

El Valle de Mé::ico~ concretamente el e:,-lago de Te::coc:o. 

Parres·en el O. F. y el Estado de México. <17.18.77) 

Rivera (1985) realizó un estudio del contenido de mine-

rales esenciales en el suero de ovinos de la región de Pa-

rres., D. F. donde el promedio de CL1 detectado en suero fLté 

de (1.145 mg/dl. (55) 

En el estudio presentado por Riv~r-o et.al. 19Bt). r-eal1-

:::ado en la misma :::ona," en sLtelo~ silvestres de pa<;.;ti:::ale<::: 

nativos. en el suelo se encontró un pr-omedio de 1.09 mq/1,g 

de Cu. en los vegetales 14.1 mg/kg de Cu y 54.7 mg/~.g oP Mo~ 

lo qL1e ocasiona un desbalance en la relac1ón Cu:Mo de 10:1. 

auryque los v.::--\lores séricos de los ovinos en e~o.tc e~tudia 

<0.14.3 mg/dl) no revelaran una defic1encJ.a de Cu. esta se 

considera probable. C56> 
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Especies afectadas: 

La susceptibilidad relativa de los diversos procesos 

dependientes del cobre varía en las distintas especies 

animales. <76> 

Las enfermedades caL1sadas por la deficiencia primaria 

de cobre en rumiantes són: La ataxia en~oot1c:a de los ovi

nos (en Austral i.a, Nueva Zelanda y Estados Unidos}, el en

corvamiento del espina~o encorderos <en Gran Breta~a>, la 

pica de los bovinos <Holanda), el mal caduco de les Bovinos 

<AL1stralii'd, en porcinos la carencia de Cu puede produc:i1-

anem1a en las crias. <7> 

En cerdos y gallinas se han observado lesJones cardio

vasculares de los principales vasos sangruineos. que 

c:arac:teristic:as de la deficiencia de Cu en estas espéc:ies. 

as.í. como también cambios óseos que se presentan en perros~ 

cor·deros. terneros y potr-os. (7,50,76) 

La deficiencia de Cu da como resultado un descenso del 

crecimi~nto y del apetito que se apr"~c1a en todas las espé

cies. al igual que la anemia, que es común cuando la defi

ciencia es intensa o prolongada. (76> 

La ataHia de los recién nacidos no ha sido señalada 

nLmca en corderos y cabritos ccr. deficiencia de cobre, aun

que se produce con facilidad en hiJos de ovejas y cabras que 

padecen deficiencia de Cu. (76) 

E::isten mLtchos estados p::\tológicos en rumiantes en los 

cuales los signos clínicos dependen de la deficiencia de Cu 

y en los que la administración de este actúa Como preventivo 

y curativo pero en los qL1e el ingreso del metal en la dieta 

es adecuado. C7> 
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A continuación se presentan ejemplos de estas enTer

medades: 

Enfermedad Pais Especie Cu hepatico 

afectada <concent.) 

Factor que 

condiciona 

Encorvamiento Gran 

del espina=o Bretaña 

E.U.A. 

PerLi 

Gran 

Bretaña 

Holanda 

Ovinos 

Ovinos 

Ovinos y 

Bovinos 

Bovinos 

Renguera 

Diarrea por 

ei:eso de Mo 

Enfermedad 

diarreica 

Enfermedad 

de las tur-

N Zelanda Bovinos 

bas 

01.:trrea de 

las turbas 

Enfermedad 

salina 

Consunción 

Canada y 

G.Bretaña 

E.U.A. 

Escocia 

Bovinos 

Bovinos 

Becerros 

Baja Desconocido 

Baja Desconocido 

Desconocido Molibdeno 

Desconocido Desconocido 

Baja Molibdeno 

Desconocida Desconocida 

Desconoc:id~ Desconocida 

Baja Desconocida 

Parcialmente modificado de Blood, o.e. et.al. C7> 

Epoca del af;o. 

La carencia de cobre se observa con más frecuencia en 

primavera y en verano, coincidiendo con la época en que el 

contenido de Cu de los pastos es más bajo. (7,75> 

En la ata}:ia enzoótica debido a la estacionalidad de 

los empadres, la mayoría de los casos se desarrolla durante 

la primavera y el inicio del verano~ tB,27> 

En algunos casos de carencia secundaria la 4recuencia 

puede ser más al ta en otras épocas. lo que depende de la 

con e en trae J.ón del factor condicionant~ en el forraje, como 

es el contenido de \"to qL1e e~ .r1 veces más elevado en otoño, 
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cuando las lluvias estimulan el crecimiento activo de las 

leguminosas. (7) 

Ei:isten pruebas de que la utili:ación fisiológica del 

Cu es superior en el forraje maduro que en el verde y fres

co segl.'.m Hartmans y Bosman (197(1), citados por Underwood. 

(76) 

Transmisión: 

La ataxia en=:oótic:a es una enfermedad de los c:or-dero<:> 

lac:tantes c:Ltyas madres reciben aportes dietéticos 

insuficientes ya que nLlnC:a h.;; sido señalado en corderos con 

deficiencia de cobre. (76) 

.Es caus.:t.da por de.f1c1encia nutricional durante Ja 

gunda parte de la preñe~. (27,76) 

Incidencia: 

La ata:~ia en:i:oótic:a usualmente se desarrolla en I ineas 

familiares que de manera sucesiva, -han disminujdo sL1$ nJ.ve

les de cobre almacenado~ en consecuencia ocLtrre en corderos 

nacidos de segLtndo parto y preñe:: tard.í.a de hembr,;;s cuy.~ 

linea familiar ha residido de modo continuo en ::onws cun ba

jos niveles de Cu. C27> 

La ata:<ia en::oótic:a afecta solamente a corderos no des-

tetados. ( 7) 

En brotes graves se inicia la enfermedad al nacimiento 

pero en 1 a m~yor parte de los casos oc:L1rre cm animJ les de 

menos de 4 meses de edad. C7.27) 

En los corderos se presentan dos tipos de ataxia; la 

forfl!a c:omi.:ln que afecta a .los corderos al nacer y la forma 

diTerida cuyos síntomas clínicos no aparecen hasta várias 

semanas después del nacimiento. <76) 

Las lesiones son i"rreversibles y pueden iniciarse tan 

precosmente como 6 semanas antes del nacimiento '."' continuar 

hasta el parto. C76> 

En el encorvamiento del espina::o, los corderas son 

afectados al nacimiento o en las primeras semanas de vida. 

pLteden nacer muertos o tan débiles QLte no pueden levantarse 

ni mamar. <7) 
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Swayback. afecta a corderos y se puede presentar en 

cualqLtiera de las sigUl.entes formas: en la primera los 

sintomas son aparentes al nacimiento y en la otra los signos 

se mani-fiestan hasta li'IS 6-8 semanas de edad. (41.,87) 

La despigmentación de la lana afecta al ganado adulto y 

de capa oscura. C77J 

Las alterac.i.ones óseas consistentes en una reducción o 

interrupc10n de la actividad osteoblástica. afecta a corde

ros jovenes nacidos de ovejas con deficiencia de cobre. C'6J 

Segun Suttle y col.. citados por Under-wood. el osteo

blasto es sencible a la deficiencia de cobre en el cordero 

fetal_ y recién nacido. (76) 

La anemia en corderos es de tipo hipocrómica micr·ocítJ

ca 'y en ovejas es hipocrómica macrocitica. <76J 

Razas afectadas. 

Se puede- presentar en todas las ra:;:as. v c:ualquie~· se>:n 

de los ovinos, (27) sin embargo e;:1sten diferenc.Jas entrtJ 

estas en cuanto a la susceptibilidad a la carencia de cobru; 

los ovinos de ra:;:a merino tienen reqL1er1mien tos más ele•.l'ad·Y5 

del metal. (7) 

En caso de swayback, la causa no siempre es una defi

ciencia simple dP CLt, estudicis recientes han demostrado que 

la concentración de C1..1 en s¿ingre, cerebro e hígado de las 

ovejas ·está influenciada por factores genéticos. y este:, 

enfermedad puede estar ligada al genotipo. <47) 

La deficiencia de Cu puede predisponer pérdidas signi

ficativas a las ovejas. pe:o bajo condiciones de atención a 

la heredabi 1 id ad. puede redLtcirse c:onsiderabl emente el ni

vel de riesgo. El nivel de CL1 sanguíneo se pL1ede seleccio

nar por medio de cru=as ~ara obtener lineas altas <H> Y b~

ja,s <L> en los n.i.veleS plasm~ticos dE? Cu. C7(•.B::.a5.86.87) 

Las cruzas qL1e se llevaron ~ cabo +ueron Scotish Blacl.

+ace CB> :< Welsh Mountain (l<J). l~ manad-:.1 se seleccionó para 

linea baja (L> y linea alta <H> de conce11tración de Cu en 

plasma por tres generaciones, obteniendo r:omo re~ultado en l

susc:eptibilidad a swuybak. infecciones. anemia Y ret~rdo e11 



el crecimiento, y respondieron mucho mejor a la suplementa

ción con Cu. (70.85,96,87) 

Ln selección genética para altas v bajas concentracio

nes de Cu en el plasma de corderos en poblaciones de anima

les h:í.b1·idos. produce.: linea<::i con diferentes concentraciones 

d~ Cu en el pla~A1a y en el higado. <83.85) 

Estas difer-~nci.;\s reflejim probablemen'le lz..'\ variación 

en la absorción del Cu. (85.86) 

Las cr1as de ovejas l.Jelsh tienen mayor concentración de 

CL1 que las Blacl. face en hígado. y e::iste además un mejor 

i\provechamiento del Cu del alimento por parte de estas ra

;:as. < 83, 84) 

Los resultados. del trabajo reali;:ado por Woolliams 

et. al. pro¡:iorciona.n Lma definitiva evidencia de que la dis

minL1ción a lo re~üstencia de in·fecciOn es una consecuencia 

clínica por una deficiencia de C1...1 en el ovino~ responsable 

dt:1 l Cf:>nl.rol por t:rc."'lt.:i.miento de CL1 y selección genética. 

(85.86: 

Los cambi.as •.:n la lana es L\na manifestación cll..nica más 

palpable! en ovinos de ra:;:a merino ya que normalmente es muy 

rL:ada. <76) 

t::n InqJ atern,., los ca111bjos en la lana fueron observados 

en oveJaS cara negra, en trab~Jos reali:;:ados por la Hill 

Organi:;:ation. Whiatela\~ et. al. <1979>, 

c:~tados por t'lara.l. (41) 

Las anomall..as observadas en los vellone<:> de los merinos 

de AL\stralia no se hán observada en ovinos.de ra:::a Rommey 

MBr.:h en ;:onas deficientes en Cu en Nueva Zelanda. (7) 

E::i.ste dif1~ultad para identificar anomalias en fibras 

de 13.na qLte ya son normalmente rectas y aceradas. (7) 

Morbilidad: 

L"-" ata~:ia en=:oótica. atQCa hast~ el 901. de los corderos 

de un rebaño e1; ;:::onas intensamente afec:tad<:\s. <7,27> 

E.n HrCJCH1t1na en la re?C)i.ón d91 Chaco~ se llego a 40'/.. de 

morbilid~d. <4i 
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Mortalidad: 

La ata::ic• En;::oótica tiene l•na alta mortalidad entre los 

animales afectados. <7,27,76) 

En el caso de la ataHia enzcótica neonatal la mortali

dad es del !OOX. <8> 

Curso clínico: 

El curso e 1 inico var.ia _de _pocos días a várias semanas. 

<27~28> 



'24 

E T I O L O G I A 

Deficiencia de cobre metabolizable. <27~76> 

La carencia de cobre es ocasionada cuando el ingreso 

dietético de éste es insuficiente, provor:ando una defi-· 

ciencia primaria o también cuando SL\ utili.::aciOn por el or

ganismo es inadecL1adá debido a sustancias i.nterferentes en 

la dieta, produciéndose una deficiencia secundaria. <9,49, 

50,76) 

~l significado biológico del Cu es aGn cientificamente 

desconocido, por lo que hay dudas entre los r.iveles ensaya

dos de Cu en el al irnento, los tejidos "! la enfer·medad por 

deficiencia. (28} 

' -La cantidad de Cu en la dieta pL1ede ser inadect.1adc"l 

cuando el forraje crece sobre suelos deficientes o en aque

l los en que el Cu no es c:\provec:hable~ <7~76) 

En términos generales los pastos que contengan menos de 

3 ppm de Cu en materia seca <MS> durante la estación de cre

cimiento producirán signos carenciales a los rumiantes que 

los ingieran. (7,47,77> 

Valores de 3-5 ppm deben considerarse peligrosos y los 

superiores a 5 ppm son adecuados. <7,17,47,49,77l 

Algunos autores consideran seguro hasta 6 ppm (76,77>, 

otros de 4-6 p~m MS y con seguridad hasta 8 ppm MS. <17> 

-La ataxia enzoótica es un ejemplo de la deficiencia de 

cobre, está ocacionada por una deficiencia de Cu metaboli:a

ble en las madres gestantes. (17,27,47.48,76.77) principal

mente durante la segunda parte de la preñe:. <=7,49) 

Bennetts y Chapman (19-Z.7> .citados por Llnderwood. 

descubrieron que la ata}:•.la de los corderos ñparecida en 

regiones de Australia· Occidental eri\ c:ansecLtenc.ia de niveles 

subnormales de Cu en la sangre y teJidos de las oveJas 

durante la gestación. (76> 

Las ovejas cuya dotación de CL1 es normal tardan algún 

tiempo en perder $L\S reservas hepáticas del metal después de 
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cambiarlas a pastos carenciales y no producen corderos afec

tados durante los primeros 6 meses. <7,77) 

La aparición de la enfermedad en animales lactantes y 

su rareza después del destete señala la importancia de los 

depósitos fetales de Cu y la is1.1ficiencia de la leche mater

na como fuente de este metal. <7.46) 

El consumo de antagonistas del cobre como el molibdeno 

sulfato, cadmio. etc. en la dieta puede prodL1cir la enfer-me

dad • <4,7,27,68,77) 

La ata::ia de los recién nacidos se há prodLtcido e:<per i

mentalmente en los corderos tanto alimentando a las ovejas 

estab_L1ladas con una dieta semipurificada defir:.1.ente en Cu '/ 

normal en otros aspectos, según Lewis y col. <1967>.citados 

por Underwood. así como manteniendo a las ovejas con Ltn bajo 

contenido de Cu mediante con$Ltmos elevarJns de Mo .,. S. (76> 

-La mayoría de la~ deficiencias· de cobre que ~e presen

tan naturalmente en los animales están condicioné\das r-01- la 

presencia de factores dietéticos que .inter-f.ieren sobrP l ~ 

absorción o utili;:ación del CL1 por el animal. que pLtede<n 

ejerser una influencia limitada o más intensa. <46,68.76,77) 

Los factores condicionantes de esta deficiencia son co

nocidos solamente en algunos casos y es más frecuente el 

exceso dietético de molibdeno, se consideran también el a;:u

fre, zi"nc:, hi~rro, plomo, carbonato de calcio y el cobalto. 

(4,7,17,27,46,58,68,76,77) 

El ingreso elevado de Mo pLtede inducit- a una carenci.3 

de CLt at:tn cuando el canten.ido de este metal r?n el pasto sea 

al to, a.si como la administración de más Cu puf?de superar el 

efecto del Mo. C7,27,58,68.76,77> 

Los niveles altos ~e molibdeno y/o sulfato pueden pro

vocar que el requerim,iento de Cu se eleve 2 ó 3 veces. C4. 

13) 

Se creé que el contenido en la dieta de Me de debe pa

sar de una décima del con tenido de Cu. es decir si se eleva 

el contenido de Me a 2 ppm, se requieren 20 ppm de Cu para 
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evitar su deficiencia, estas relaciones son variabl~s segün 

la dieta total. <17) 

La relacion Cu:Mo en general es de 2:1. <17,49,76) 

Cuando los pastos contienen 2-5 ppm de Mo, las necesi

dades mínimas de Cu son de 10 ppm apro::imadamente de la sus
tancia seca. (76) 

Los pastos que contienen menos de 3 ppm de MS de Mo se 

consideran inocuos, de 3-10 ppm si el ingreso es bajo apare

cen signos clinicos, más de 10 ppm son peligrosos a menos 

qLte se suplemente la dieta con Cu. (7) 

La aplicación encesiva de !'lo a los pastos para incre

mentar la fijación bacteriana de nitrógeno entraña Lm mayor 

riesgo y puede producir efectos similares de gran duración. 

(7) 

-El sulfato inorgánico dietético, en combinación con el 

molibdeno ejerce Ltn efecto inhibidor sobre la captación de 

CL1 por parte de los rum1antes. <7.68,76,77) 

Un ejemplo el citado por Blood, o.e., et. al. en el 

qLle un aL1ment.o de la concentración de sulfato de una dieta 

de ovino de 1). 1 a (1.4 por 100 puede potenciar un contenido 

de Mo muy bajo de 2.0 ppm para reducir el ingreso de Cu por 

debajo de niveles normales. (7) 

Flores, M.J.A. menciona lo contrario en lo que se re

fiere al SLtlfato inorgánico: "Experimentos recientes indican 

qL1e ciertas dietas con forrajes altos en sL1lfatos 

inorgánicos <alfalfa por ejemplo> hacen menos tóxica la 

presencia de Mo.'' (17) 

-La contaminación de los pastos c:on carbonato de calcio 

afect~ adversamente en la absorción del Cu y las necesidades 

de este aL1mr.mt.an hasta en 1(1 ppm. (7, 76> 

-La contaminación con plomo actúa de manera similar al 

calcio e::ac:erbando los sintnmas de deficiencia de cobre. 

(76) 

-Niveles altos de hierro perjudican el aprovechamiento 

del cobre por parte del animal, duplicando los reque

rimientos de CL1 en la dieta. (4.68) 



27 

-1 ambién e:o.ste una interac:c:ión entre el cobre y el se

lenio, ya que se ha obsP-rvado que hay animales que no res

ponden a tratamientos de deficiencia de cobre a menos que se 

les apliquen ambos elementos. C7> 

En pasturas 111i;ojoradas se há encontrada deficiencia de 

Ci..1 v Se en corderos, la cual ha sido suficientemente severa 

para. retardar el crecimiento. (70) 

-En el caso de svJayback o "desanimo" la c:t:iusa no siem

pre es una defici.enc1.;, simple de Cu, ya que se presenta en 

animales que comen pastos con un contenido normal e incluso 

alto de CL\ <7-15 ppm>, aunque se desconoce cual es la causa 

de la enfermedad, estudios recientes han d1:>mostrado que la 

c:onc:entr3ción de Cu en la sangre. cerebro e hígado de las 

oVeJas está 1nf luenciada por factores genéticos y el desáni

mo puede estar lig¿:qjo al genotipo. (4/) 

i.iJ1enP.r. G. citado por Blood~ o.e., menciona que la 

predisposición al encorvamiento del espina20 es hereditaria. 

(7) 

-Otro factor que disminL•ye l.:\ absorción del Cu es la 

contaminación con nemátodos gastrointestinales, los cuales 

predisponen a Lma disminución del Cu circulante, debido a 

que este se aL::.-:1rve en el intestino delgado, según Oavies, 

c:itado por Hucker- y Yang, por lo tanto esta deficiencia de 

Cu disminLtye tamb.ién la productividad del animal. (25) 
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P A T O G E N I A 

Al ser insuficiente el cobre de que dispone el animal 

para todos los múltiples procesos metabólicos en que inter

viene este elemento, como resultado de una ingestión inade

cuada con la dieta y agotamiento de las reserva='. alguno~~ 

procesos fracasan o desciende su ac:tuac:io11 en lc.1 competencia 

que entabla por recibir una parte de un suministro esca

so. <76> 

La deficiencia de cobre inicia Qn el suelo. se e::tiende 

al forraje de las plantas y continúa dentro de los animales 

q1..1e la consumen. además e:aste la de+icicnc:ia ocasionad,'\ 

cuando se consumen antagonistas del Cu CMo~ sulfatos. Cd. 

etC:.} que están a veces en al tos niveles de m:1.ner.:t nah.tra l 

en el suelo y se asoc_ia a las plantas que c.:.t\us;:i.n la e::cre·

ción y finálmente el agotamiento del. CL\ alrnac:en.:1do. ( 27) 

El Cu desempeña un papel importante en la o>:iUación ti

sular y actuando corno suplemento de los sistemas ox1dasa~1-

toc:romo 6 formando parte rle los mismos. Sn há e::p1icado l.1 

patogenia de casi todas las lesiones por carencia de Cu en 

-función de transtornos de la DHidación tisular. <7,27,28,50. 

77) 

La citocromo oHidasa es una en;:ima cobre dependiente. 

la deficiencia de ésta es aparentemente una limitante para 

la sintesis del grupo prostético de la en;:ima. <28> 

Constituyen ejemplo de este papel en etapas temprana$ 

de la carencia de Cu los cambios que se observan en la lana 

de lds ovinos. (7,76> 

La ac:romatriquia suelQ ser el sintoma c:linic:o más prQ

co:: de la deTic:iencia de, Cu, la falta de pigmentación en la 

lana de las ovejas hegras especialmente al rededor de los 

ojos, puede presentarse con niveles de- Cu en la diet.:. inge

rida que son suficientes para evitar la aparición de otros 

sintomas clinicos • <7,11,58,76) 

El proceso de pigmentación en la oveJa es tan sencibl~ 

a cambios en la ingestión de Cu que pueden presentarse al-
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ternativamente bandas de fibras de lana despigmentadas y 

pigmentadas, según se retira o añade Cu en la dieta. <28,76) 

Cuando se agotan las reservas de cobre del animal, 

desciende su concentración on sangre, va desapareciendo el 

ri:ado característico de la lana hasta &8r las fibras casi 

rectas y con aspecto de pelos, describiéndose como fibrosa v 

acerada~ disminuye la resistencia a la tracción de dichas 

lanas y son anormales SLIS propiedades do elasticidad. <7, 11. 

16,48~49,58,76,77) 

L~s propiedades fisicas de la lana, incluyendo el ri:a

do se deben a que el cobre forma parte de una en::= ima respon

sable de la formación dE! puentes dis1..1l·furo entre dos molé

culag adyacentes de cisteina, que permiten los enlaces. o li-

gamentos transversales de la qLteratina y el alineamiento u 

orientación de las fibrillas de cadena larga en la fibra. 

<20.47,76) 

El cobre catali:a la oxidación de los grupos tiol a di

sulfuro y también inflL1ye sobre el apetito del animal. ambos. 

efectos explican 

na •. (27) 

influencia sobre la producción de la la-

La rec ti tLld y aspee: to correoso de 1 os fil ameri to-z de l d 

lana se debe a queratinización inadecuada consecutiva proba

blemente a o:-cidación imperfecta de los grLlpos sulfidrilo li-

bres. La administración de Cu a estos ovinos permite la 

o:~idación de estos grupos con normalización en pocas horas. 

(7) 

En etapas tardias la pertL1rbaci6n de las oxidaciones 

tisulares dificulta el metabolismo intermedio y produce pér

dida del estado general o defectos en el crecimiento. (7) 

La influencia de lal carencia de cobre en la producción 

de diarrea es probablemente del mismo orden funcional. 

aunqlle se ha registrado atrofia de las vellosidades en casos 

intensos producidos e11perimentalmente. <7 > 

La anemia es comL'n en la deficiencia de Cu en todas las 

especies cuando es intensa o prolongada~ en tales circuns-

tancias el contenido de Cu en la sangre de los mamíferos 
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desciende desde un valor normal de 0.8-1.2 microgramos/ml 

hasta solamente 0.1-0.2 microgramos/ml, lo que impide el 

mantenimiento de una hematopoyesis normal. <11,76> 

El cobre es necesario para volver a cargar el sistema 

en:imático de ferroxidasa y su deficiencia bloquea la utili

zación de hierro < 49, 50. 76) , resu l tanda en una anemia que es 

de tipo hipoc:rómico macrocítica en ovejas. <49,76) 

La anemia es hipocrómica microcitica en corderos. (76) 

La conocida importancia del cobre en la formación de 

hemoglobina explica la anemia de estos animales. C7,16,47,49 

59, 76). 

El cobre es un componente esencial de los glóbulos ro

jos adultos y debe ser precisa una cierta cantidad mínima de 

este para producir y montener la integridad de estas células 

en la circulación. <47.76) 

El cobre no par~ce intervenir en la biosintesis de la 

porción heme aunque resulte"' esencial para la absorción de 

hierro en la mucosu intestinal, para la movili~ación de este 

desde los tejidos y su utilización en la síntesis de hemo

globina. <16.58,76> Estas funciones son realizadas por la 

ceruloplasmina, la metaloenzima que contiene cobre y a su 

vez es ferroxidasa del plasma. La ceruloplasmina es precisa 

para la formación de transferina Fe <III>, que es el 

vehículo para el transporte del cobre, el hierro de este 

compuesto es aportado directamente al reticulocito de la 

médula ósea, la influencia crítica del Cu a través de la 

ceruloplasmina, en la movilización de hierro para la 

síntesis de hemoglobina fue demostrada por Evans y Abraham 

<1973> y los mecanismos que intervienen fueron aclarados por 

Frieden (1971>. C76) 

Se observan grandes depósitos de hemosiderina en los 

tejidos de animales con carencia de cobre, es probable que 

este metal sea necesario para la nueva utili=ación d~l 

hierro liberado a partir de la desintregraci6n normal de la 

hemoglobina .. (7) 
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En las anemias por deficiencia de cobre habrá hemosi

derina medular adecuada o abundante pero poco hierro sérico. 
(49) 

No hay pruebas de hemólisis e::cesiva en animales con 

car~ncia de cobre~ es .frecuente la anemia en carencias pri

marias y muy leve er. las sec:undari.:\s a menos que haya una 

carencia marginal de este. <7> 

La anemia hemolítica no se ha asociado con la deficien

cia de Cu por si misma~ pero los corpúsculos de Hein:= y 1,3 

hemól is is se han reportado en infantes r~cién nacidos con 

pobre actividad de 1 a cupro-enzima superó>: ido dismutasa 

(SOD)~ que proteJe a los eritrocitos d~l da~o oxidativo cau

sado por l<?. acumulación de superó>:ido. (70) 

La SOD d.:.~minuye sLt actividad hasta en un 50% en dietas 

baJas en Cu. C5=> 

La defic1enc1a de Cu permite la degradación de la 

hemoglobina o SLIS productos por superoxidación. Esto se 

debe al a~elerado retiro de los eritrocitos de la 

circulación y se relvciona c.an el incremento de acumulación 

de hierro en el hígado y reflejan simplemente una 

insuficiencia en el metabol 1smo del hierro. <68, 70,85> 

La osteoporo~is que ocurre en algunos casos de carencia 

de cobre es causada por liisminución de la actividad 

osteoblástica. C7> 

El ganado lanar que consume pastos deficientes en Cu, 

presenta una reducida incidencia de fracturas óseas espontá

neas, Suttle y col.. en 1972 scñalC'.\ron alteraciones óseas 

consistentes en una reducción o interrupción de la actividad 

osteoblástica en corderos Jovenes nacidos de ovejas con de

ficiencia de Cu, estos J.nvestigadores llegaron a la conclL1-

ción de que el csteobl asto es senci ble a. la deficiencia de 

Cu en el cordero -fetal y recién nacido. C46,76) 

La lesión bioql1ímica p1-imaria en los huesos consiste 

proba~lemente en Lina reducción en la actividad de la en::im~ 

am.\.no-o~:idasa o 1 isi l o:: id asa~ que contiene cobre. esto 

tiende a disminuir la estabilidad y resistencia del colágeno 
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denas de polipétidos disminuyendo el entrec:ru:-amiento de 

fibras. <46. 76) 

En las ovejas la deficiencia de Cu afecta principalmen

te a los corderos durante el desarrollo fetal provocC<1ndo la 

ataxia en:oótica o swaybac:k. (17,27,47~48.76,77> 

La de~mielinizac:ión de ciertos tractos en el SMC fetal 

y neonatal causa falla de c:c..ordinación qLte da lugar .:-1 1nmo

vili=ac1ón, ceguera y muerte. <76> 

En corderos con insipiente ata::ii't en::oótica. la patoqo

nia inicia con defic:ieri:::ia de cobre seguida por depresión c11? 

la actividad de la c1tocromo a::idasa ·1 fDlta ~rogrvs1~~ en 

la síntesis de mielina. <11.'.:.7.50) 

Según Smith y col. ( 1976~, C:Ltados por Mc:F'hee ·,• C.~•1..il!:!y, 

la mielina es de>posit.<3da 3.CtivamentE> dcd dia 1(1~1 al 12(1 d1~ 

la pre~e= y el Cu es esencial durante esta fa~e de r~~1ido 

crecimiento fetal. <48) 

De modo a.dicianal las neurona'ii del tejirJo cerebral y 

médula espinal degeneran y al final necro~an. En casos 

congénitos la materia blanc4 del cer~bro sufre gel~~~ni=a

ción progresiva, licuefacción y cavidad~s, en forme:•-:; más 

tardías las alteraciones se limitan a las neuronas en el ce

bra, médula espinal y tracto motor de la espina dorsal. <27> 

Al"gunos cambio~ pueden ser detenidos pero ne. rever51-

bles al adif':ionar Cu a los corderos afectados cm los e~L\

dios iniciales del desJrrollo de la enfermedad. <7,76> 

Los corderos sobre'Jivientes con lesion1:>s f~n cerebro Y 

espina sufre>n paraplejia y at.'.\xia perm<C\nt:~1te. ( lt.1) 

Muertes al nacimiento resultan de falla respiratoria, ~ 

las muertes en estadios tardíos por enfermed.:~dt='"i> r:onc1.1rren-

tes. <27> 

No se conoce el mecanismo por eJ CU,:\l la c:arencia de C:Lt 

detiene la formación de mielina caus~1•do desm1el1r1i~ac1wr1 e11 

corderos~ aunquQ es probable que ha-...:.-;. una relación especit-i

ca entre el cobre y la conservación de las vainas de mielina 
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la desmielini::ación defectuosa puede ser tán temprana como 

el punto medio de la vida del feto. <7,17) 

La ataxia de los reción nac:i.dos consideró 

originalmente como una encefalopatia desmielini::ante, aunque 

actualmente se acepta que es el resultado de una aplas1a de 

la mie!ina más que de una degener.:1ción de la misma. asociada 

con degeneración de las neL\ronas motoras del encéfalo y mé

dL1la espinal. <76> 

Aparentemente la degenerac10n de l~ mielina, como se 

estableció por técnicas convencionales histológicas, puede 

ser iniciada en las ültimas etapas fetales mientras que los 

cambios cromatológicos de las neuronas no son significativos 

hac:.ta dos semanas ó más después de nacidos. La ata:<ia puede 

presentarse antes de que los cambios morfológicos en las 

neuronas; sean evidentes, es probable que los eventos prima

rios puedan ser neuroa~onales, pero no se reflejan en los 

cambios morfológicos y la desmielini=ación y degeneración 

neuronal séan cambios secundarios. <28) 

Las lesiones pueden iniciarse tan precozmente como seis 

semanas antes del nacimiento y continuar hasta el parto. 

<76) 

Se acepta que la deficiencia de Cu y la citocromo-oxi

dasa para la cual es cofactor, tiene su efecto a través de 

la reducción y deficiencia de la quinesis de las en~imas 

respiratorias propiciando la producción inadecuada de fosfo-

1 ípidos y otros lipidos de la mielina. (28) 

La menor actividad del citocromo en el encéfalo de ra

t~s deficientes en Cu altera la sintesis de fosfolipidos, 

como la mielina está formada 

fosfolipidos. esto podría conducir " 

mielina. <7.76> 

principalmente por 

aplasia de la 

E::iste la degradación proqresiva de mielina presente en 

los 1.'.11 timos periodos fetales~ indicando que mientras hay hi

pomielogénesis lo:\ mielina formada en i'.lguna.s partes del ce

rebro y médula pueden ser inestables y propensas a la dege

neración, esto sugiere un rol particular del Cu Y su in te-
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racción con componentes estructurales de la membrana de la 

·mielina. ( 29) 

La observación de la desintreqración de la mielina en 

la médula espinal comien::a en los estados fetales en áreas 

geográficas en donde la enfermedad congénita no ocurre, el 

hecho de que ésta es limitada en su distribución gi:ogrAfica 

sugiere la presencia de otros factores aparte de la defi

ciencia de Cu involucrados. <28) 

El agotamiento de le:\ actividad de la citocromo-o:adasa 

en las mitocrondias de la corte:::a c~rebral de los corderos 

at.trnicos es insuficiente para conducir a limitaciones respi

ratorias de la magnitud precisa para provocar degeneración 

de la·mielina, además la alteración de la biosíntesis de las 

catecolaminas, dopamina y norepinefrina, en la cue inter

vienen también en:::imas dependientes del Cu, pueden ser· en 

consecuenc:ia responsables de la alt&:oración locomotora de l." 

ataxia. la actividad reducida de la amino-o:(idasa podría 

interferir sobre la mielini::ación al reducl.r el apor-te d1:=o 

oxigeno a las células nerv1osas porque 1 a deficiencl.a de 

esta enzima tiende a engrosar la pared vascular. <76> 

La anoi"lia es causa de desmielini:::ación y la ar.o:<i~ ané

mica es +recuente en ovejas que padecen carencias graves, y 

las ovejas anémicas paren corderos con ata:(ia en gran pro

porción·. No es raro por otra parte comprobar que ove;as cu

yos corderos padecen la forma subagL1da de la enfermedad. no 

tienen anémia. Las ovejas con deficiencia grave tienen 

corderos que están afectados al nacer. Los corderos de 

madre!5 menos afectadas tienen mielini::ación normal al r1acer 

y desarrollan desmielini::ación en la vida postnatal. (7l 

La carencia secundar1a o condicionada de cobre 

produce cuando el consumo dietético de éste es apropi~do pe

ro la absorción y uti 1 i:::ación son inadecuadas debido a 1 a 

presencia de sustancias interferentes en la dieta. <7.27.49, 

68,76,77) 
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Un ejemplo es el molibdeno y el sulfato que solos o en 

combinación pueden afectar el metabolismo del Cu. <7,25.'27~ 

44,50,68,69,76,77,BB> 

Esto puede OCL1rrir al interferir en la movilización del 

Cu hepático y reducir sus deposites e inhibir el consumo de 

éste por los tejidos, esto posiblemente al disminuir el 

transporte de almacenadores de Cu y ceruloplasmina. <7,77) 

Suttle en 1974 demostró que tanto el a:::ufre orgánico 

<en forma de metionina) como el azufre inorgánico (en forma 

de sulfato> puede influir directamente en la absorción del 

Cu. < 7, 42, 44,50, 68, 69) 

Aumentando el azufre r.¡ue contiene la di.eta de O. 1 a 

0.3-0·.4X disminuye la absor<:ión de cu, por aumentar la for

mación de CuS insoluble en el rumen, y aún má$ en el tr~cto 

gastrointestinal posterior al rumen. <76) 

Se cree que el intestino es el primer sitio donde túme 

lugar la triple interacción que regula los depósitos de Cu. 

(76) 

Todavía no se conocen en su total id ad los mecanismos de 

interacción ent~e el azufre y el molibdeno para reduc~r l~ 

retención de Cu en el animal, parece ser que la atención 

puesta inicialmente en el azufre inorgánico de la dieta era 

errónea y que es el a::ufre total el factor que actúa m~s 

probablemente ~n 

< 1973> una 

el nev.o Cu/Mo/S, é_sto lo demostró SL1ttl~ 

e:cperienc "i.a con oveJas afectadas por 

hipocupremia en las que se producía una interacción igual -

mente intensa entre molibd1¡mo y azufre orgánicc <met1on1na.' 

y entrre molibdeno y a=ufre inorgánico (sulfato sodiico> para 

reducir la recuperación de Cu en plasma. <43~50,69,76) 

Dicl~ y col., ( 1975> ~ proponen la siguiente secuenci.a; 

reducción de sulfato a sulfito en el rumen. reacción de este 

con el molibdeno para formar tiomolibdato, CuMOS4. S1.1ttle 

( 1975> presentó también el concepto de la formac.iOn de un 

ión de tiomolibdato y la estrecha uniOn entre éste ión con 

el CL1. (76> También mencionado por: 18,4'2,43,50.68,69 
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La interferencia del Mo sobre el Cu no se limita al 

conducto gastrointestinal. <18,42,76) 

El tiomolibdato, segl.'.tn Smith y Wright, citados por 

Suttle, puede entrar en las células del hígado en 

comp~ejidad con el Cu y el citosol, produciendo macromo

léculas de Cu-Mo (proteinas complejas), las cuales no son 

disonibles biologicamente. t68) 

Se há considerado la posible importancia de la acumula

ción de sulfuro en los tejidos y de la formación de compues

tos estables Cu-Me-proteína. (43,76) 

El molibdato puede afectar el volumen de sulfuro en el 

rumen por cualquiera de dos vías, si la dieta contiene sul

fato como fuente principal de azuTre, el molibdato disminuye 

la concentración de sulfuro al inhibir la reducción de sul

fato. en este caso el molibdato alivia la deficiencia clíni-

ca de Cu, si la dieta contiene aminoácidos a::ufrados <en 

proteína) como fuente principal de a::ufre. el molibdato 

aumentará la concentración de sulfuro formado a partir de la 

metionina y posiblemente de los demás aminoácidos que con

tienen a=ufre. en éste caso el molibdato agrava la deficien~ 

cia clínica de Cu •• <7.42.43,691 

Las interrelaciones cuantitativas entre Cu, Mo y S son 

complejas, es difícil señalar un nivel especifico de S en la 

dieta que sea inadecuado. bajo el punto de vista de facili

tar el efecto limitativo del Mo sobre la retención de Cu, 

porque la eficacia del S para este propósito aumenta hasta 

un má:<imo cuando se incrementa el consumo de Mo y viceversa, 

en otras palabras las necesidades de S mantienen una 

relación con las cantidades de Me o Cu que se ingieren o que 

se hallan presentes en los tejidos de los animales. <76,77> 

Dick <1975>, citado por Underwood, descubría que 0.1X 

de sulfato inorgánico era una cantidad inadecuada cuando se 

consumía una dieta con 10 ppm de Cu y 10 ppm de Mo en la 

sustancia seca (76), la mayoría de los pastos y forrajes 

contienen cantidades de S muy superiores a ú.1%, por lo que 

es raro que la carencia de S constituya un factor importante 
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que limite la capacidad del Mo para reducir la retención de 

Cu en el animal por lo que son más importantes las 

relaciones cuantitativas entre Cu y Mo de la dieta. <76,77> 

La toxicidad de cualquier nivel particular de Mo dieté

tico .es afectada por la proporción de Mo y Cu dietéticos. 

(7,25,76). En este aspecto conviene mensionar que el Mo de 

la dieta puede interferir sobre el metabolismo del Cu con 

niveles menores de los que se sospecho anteriormente. (76> 

Los estudios con ovejas afectadas de hipocupremia indi

can que el incremento de Me en la dieta de solo 1-2 ppm 

pueden reducir la eficacia con que 

(7~25,76) 

utiliza el cu. 

El siguiente cuadro indica el efecto de la suplementa-

ción con Cu y Mo en ovejas inicialmente hipocuprémicas. 

Niveles de Cu en plasma de ovejas inicialmente hipocuprémi

cas que recibieron dietas suplementadas con Cu y con distin

tos niveles de Mo durante 65 días. 

Mo en dieta Cu total en plasma Cu total en ceruloplasmina 

Cmg/kgl Cmg de Cu/1 plasma) Cmg de Cu/l' plasma) 

o.5 424 +/- 47• 238 +/- 46 

2.5 160 +/- 28 28 +/- 15 

4.5 69 +/- 34 3 +/- 10 

8.5 139 +/- 37 56 +/- 27 

*Média de 7 ovejas, +/- error típico 

Suttle 1973. <76) 

La proporción critica de cobre y molibdeno en alimen

tos para. anim~les es 2:1, proporciones inferiores pueden 

ocasionar defl.ciencia condicionada, por seguridad se reco

miendan proporciones criticas elevadas de 4:1 y 5:1, segtln 

Alloway, B.J.<197~), citado por Blodd, o.e. et al. (7> 
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Cuando las ovejas son alimentadas con una.dieta defi

ciente en Cu, tanto el molibdato solo como el sulfato hacen 

disminuir los niveles de Cu en el plasma, higado y riñon, 

asi como la actividad ceruloplásmica. (7,21,43,77) 

La síntesis de ceruloplasmina ocurre en el higado, el 

sitio de mayor almacenamiento de Cu~ esta parece ser un in

dicador útil del estado nutricional del Cu en las ovejas. 

(b) 

Cuando el molibdato y el sul~ato son añadidoS juntos a 

la dieta hay un aumento de Cu en el plasma que no provoca 

aumento de la actividad de la ceruloplasmina. Hay depleción 

de ambos almacenamientos de Cu que sucede por la ei<crecion 

urinaria de éste, Huisingh, J. y Matrone, G. <1976>, citados 

por Blood o.e •• La cantidad de Cu hepAtico parece depender 

de que los animales reciban las cantidades necesarias del 

mineral en la dieta. <7> 

Con niveles dietéticos apropiados, los niveles hepáti

cos de Cu son menores en presencia de molibdato y SL1lfato. 

Si animales reciben una dieta deficiente en Cu y este está 

siendo retirado del higado, entonces los animales que tienen 

molibdato y sulfato retienen mAs Cu en su higado que los que 

sufren deficiencia de ese mineral y no reciben Sulfato y 

molibdato. Esto parece respaldar la hipótesis de que el mo

libdato y el .sulfato perjudican el movimiento de Cu hacia o 

desde el hígado posiblemente por af~ctar su transportación. 

(7) 

Se sabe que hay signo~ clínicos de hipocuprosis en ovi

nos spmetidos a dietas ricas en molibdeno y sulfato aUn 

cuando la cupremia sea al ta, lo que sugiere qLle en estas 

circunstancias no uti\i:a el Cu en los tejidos y la 

cup·remia se eleva en' respuesta a las necesidades de estos 

por el elemento • (7) 

Thomson, G.c·. y Las·wson, B .. M., demostraron en· 1q70 una 

interacción entre la absorción del Cu y el Se, la adminis

tración de selenio a ovinos que consumen pastos con carencia 
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de Cu produce mejoria de la absorción de este Ql timo 

metal. <7) 

El estudio reali:::.ado por Sivertsen en 1980 indica que 

bajo condiciones de campo, la resistencia del CLt en los eri

trocitos de oveja, no es afectada por la deficiencia del Se. 

para cualquier grado practicamente significativo. C64J 
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e u A o R o e L 1 N 1 e o 

En la mayoria de las p1.1blicaciones de estudios sobre 

los signos clínicos de la deficiencia de cobre se registra 

una gran variedad de sintomas, los que varían en su aparien

cia y se'leridad según las áreas en que se presente la enfer

medad. <46> 

-Despigmentación del pelo y de la lana. <7,1::>,16.17,::!7, 

28,41,46,47,49,58,76,77) 

La ac:romatiqL1ea <pérdida de la pigmentación pilosa) 

suele ser el síntoma más preco= de una deficiencia de Cu. 

(11,58,76) 

~a falta de pigmentación de la lana de las ovejas ne

gras (7,11,27,76>, especialmente al rededor de los OJOS pue

.de presentarse con unos niveles de Cu en la dieta que son 

suficientes para evitar la aparición de otros síntomas cl~

nicos. (7, 11, 76> 

El proceso de pigmentación en la oveJa es tan sensible 

a cambios en la ingestión de CL1, que pueden present3r$e al

ternativamente bandas de fibras de lana despigmcntad;.is 

pigmentadas segU.n se añada o retire el Cu a la dieta. < 7. 1 l, 

17,71>> 

La lana cambia a gris o blanca, en bandas que coi.ncidEn 

con la · aparici;ón estacional de carencia de Cu, éste efecto 

se pL1ede loc~li=ar en bandas separadas, sobre las que se 

rompen facilmente las fibras de lana. C7.11.27> 

-Oueratinización deficiente de lana y pelo. <7.11, 13, 

16~17,~7,49,58,76,77) 

Esta afecta principalmente ~ ovinos de ~a=a merino, 

cuando las reservas de Cu ~n el animal se agotan y desciende 

sLt concentración en sangre. va desapareciendo el rizado y 10\ 

ondulación cat-acter.i.stica de la lana .• hasta ser las fibra'=> 

casi rectas brillantes y flac:idas con aspecto de pelos, por 

lo que se desc:r.ibe a dichas lanas como fibrosas y aceradas o 

de lana dura, sedosa, nodula.da, acordonada o encrespada. <7, 

11,13.16(~.8.46.47,49.58.76,77) 
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Disminuye la resistencia a la tracción de dichas lanas 

Y son anormales sus propiedades de elasticidad. C76) 

77)) 

Hay poco crecimiento del vellón en las ovejas. (49> 

-Ataxia enzoótica. <7,8,11.13,16,17,27,46,47,49,50,76, 

Durante muchos años se há observado en diferentes par

tes del mundo un transtorno nervioso en corderos caracteri

zado por incoordinac:ión de movimientos. t76> 

Se presenta en general 2 tipos de ata:~ia, la form~ 

comün que afee ta a los corderos al nacer o en forma congéni

ta y la forma diferida, cuyos síntomas clinicos aparecen 

hasta várias semanas después del nacimiento, pero no después 

de 3 ·o 4 meses de edad <7,27,28,49,76>, y es progresl.va en 

aL\sencia de suministro de Cu. C2B> 

En los corderos afectados los signos incluyen: =..ta:: l.<\. 

paresis <7,8,27,49,55,58,76,77), que u~ualmente proq~~sa 3-

tetraparesis (49), inc:oordinac:ión mL1scular C 13, 16.58), l;.i. 

marcha es vacilante y envarada con bamboleo. algunos se de~

plasan arrastra~dose en posición sentada. (7 1 8~46,76~77> 

Les corderos presentan estados variables de parálisis 

-flácida pero puede observarse .:tlguna actl.vidad refleja_. pue

den estar alerta y mostrar reflejes oculares y de los mir.m

bros. <27,75> 

Se9L'.tn BloGd et. al. "No hay parálisis ·.1erdader·a ya c.¡ui= 

el paciente puede patalear con toda energia incluso en la 

etapa de decúbito''. C7) 

Otros corderos nacen paral.i::ados o atá:<icos y mueren 

prontd. (58,76> 

Existe una flexión e:,cesiva de las artic:ulac1ones, eJ 

animal dobla las manos, blancea los cuartos traceros y fi-· 

nalmente cae~ <7> 

Al afectar el proceso a las e:<tremidades anteriores, el 

animal muere de inanición. <7.77> 

La enfermedad en corderos mayores dura en ocaciones de 

3 a 4 semanas, los signos iniciales se pueden ob~ervar a1 
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forsarlos a correr, la abulación está acompañada por oscila

ciones laterales y cojera posterior. <7,27) 

En caso de supervivencias se advierte siempre ata>eia 

y atrofia de los cuartos posteriores. (7,27> 

También pLlede haber fragilidad de los huesos. <27,49) 

Hay casos que oresentt11n ceguera. (49) 

-JL1bb t<.V.F., et. al. menciona un sindrome retardado de 

ataHia en;:oótica descrito en Gran Bretaña. los signos que 

presenta son: inflamación aguda del cerebro y un corto cur

so clínico qL1e termina con la muerte, los cambios anatómicos 

se presentan en la médula espinal y los niveles de cu en te

J ido nervioso son baJos aún en los rangos esperados para la 

;:\ta::ia en::oótica, hay un aumento del volumen del cerebro 

usLi.almente bilateral, que involucra la materia blanca y 

gris, las circumboluciones de cerebro <gyri> son planas, 

pálidas y blandas, presentandose Lln desplazamiento posterior 

descrito como edema cerebral y areas pequeñas gelatinosas 

osistica5 presentes en la unión córtico medular. Ninguna e':

pl ic:ación se ha dado del papel que juega el Cu en esta va

riante de la ataaia en:!oótica y de la e:1traordinaria 

simetria de las lesiones que se pueden observdr. <28> 

Encorvamiento del espina:!o en corderos. <7> 

En este caso los corderos son afectados al nacimiento o 

en las primeras semanas de vida, en ocasiones nacen muertos 

o tan debiles que no pueden levantarse ni mamar. <7> 

Swayback "desanimo". <25,28,41,47,48) 

Esta en-fermedad es considerada por unos BLttores como un 

sinónimo de ata::ia en::oótica y por otros como Me Oonal P. 

et. all y Jubb K.V.F. et. al., como una enfermedad diferente 

aunque similar por sus manifestaciones cl.inicas. (28,47> 

Según Jubb K.V.F. et. al., hay diferencias patogénicas 

entre ambas enTermedades, siendo swayback una enfermedad 

c:ongenita y ata>:ia en-zoótica un síndrome de ataque tardío, 

la enfermedad congénita <s~..iayback> se manifiesta por lesio

nes macroscópicas en el cerebro y la ata}:ia enzoOtica por 
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una desmielini=ac:ión espinal y por cambios neuronales 

''regresivos'' en la médula espin~l y tallo cerebral. (28) 

Esta eniermedad afecta a los corderos recién nacidos o 

bién se manif1esta hast~ 6 a 8 semanas de edad. (41>, los 

s.intomac; Vc"\rian de<;;.de la imposibilidad absoluta de mantener-

p1é. ha~ta diferentes grados de ata~:i"" sobre todo de 

los miembros posteriores, los c:ordP.ros de más edad afectados 

presentan los mismos signos, las lesiones son irreversibles 

y el grado de mortalidad elevado. <47l 

-Anemia. <7.11,1~,16,17.27,46,47,49,59,76) 

Esta es de tipo hipocrómica macrocitica 

( 11, 76) 

ovejas 

Underwood menciona que en corderos es de tipo hipocró-

mica microcitica. (76> 

E'.n casos graves se prE?senlEI diarrea, deiectos en el 

desarrollo y anemia, estas se presentan principalmente 

cuando la deficiencia de Cu es prolongada. <7,76) 

La deficiencia de Cu produce una anemia nutricional de

nominada c:om\.'.mmente "Salt sicl'" <mal de sal). < 16> 

Rotilio y col. reportaron anemia hemolítica en corderos 

con deficiencia de Cu. <70) 

-Alteraciones óseas. {7,13,16,17,25~46~47,49,76> 

Se presentan como fractL1ras óseas espontáneas, esto por 

q\.le la 5uperfic:1e de los huesos se adelgaza. tiene poc.:a in

cidencia~ afecta principalmente a los huesos largos. (17,46, 

49,76) 

E:liste fragilidad de los huesos. t16l 

Se ha registrado también osteoporosis, cuando el grado 

de carencia de Cu no basta para producir ata~~ia enzoótica 

(7), asi como en dietas bajas en Cu y altas en Mo. C25) 

-Malformaciones óseas en animales jovenes. <17> 

-Cojeras e inflamaciones de las articulaciones. (46) 

-Infertilidad. (7, 16, 17 ,2'5, 46, 76, 77> 

Se observan malos resultados en la reproducción. <46, 

77) 
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Segün Howel l y Ha 11 ~ 1 a .i.nferti lid ad se a.socia con 

retraso o anulación del celo y en algunos casos. con abo.rto 

de peq1..1eños fetos muertos, QSto último en ovejas sometidas a 

una def1cienc1a c:cper·imental de Cu. <76> 

-Dism1nuc1ón del crecimiento. (17,47,49.70) 

Es poco coml_'m pero sa llega a pres~nt<-"\r en ovino~. t49) 

Se há encontrado en oveJas alimentadas con pastL1ras me-

joradas y donde l.:.\ def icie.,c: 1a de CL1 es sever-a. e 68. 71)) 

-Con la defic1enc1a d~ Cu se incrementa la sucept1b1li

dad a infecciones, en el estudio real1=ado por Woolliams et. 

al. "Asociación entre mortalidad en corderos y n1·;el de CL1 

. en diferentes c:ru::a-.:;. de ov~Jñs"~ se ent.ontró que la m·,rt;:.\li

dad al destete se debió a diferentes estados patogénicos co

mo E. coli y F'asteurella hemoli.tica, esto concL1erda con e\ 

e::perimento rea.li=.ado en ratones por Janes y Suttle. ~9e:. Ec>n 

el cual la deficiencia de Cu "'umenta.la sL1ct:ptibi.lidad 'J ;.n

fecciones. <48,68,70,87) 

-Debilidad. <16.57} 

Signos clínicos 

secundaria de cobre. 

de la carencia condicionada o 

Los signos causados por esta carenc.i.a incluyen lo-:i de 

la primaria, la anemia es menos frecuente. debido al meJor 

estado de las reservas de cu en estos animales. ya que la 

anemia es un :>igno terminal de la carencia primarl.a de CLt. 

(7) 

-Transtornos gastrointestinale~. (7,47) 

-Diarrea. <7.17.46) 

H.ay una tendencia a la diarrea que se debe posiblemente 

al molibdeno. se presenta después de ocho rlias de pastoreo 

en terrenos c:ontaminados con este, la diarrea es persi.st.l;!nte 

con heces liquidas negrLl"SCi\s o verde amarl.l lentas. casi ino

doras que se emiten sin esfuer;-:o~ avece~ o:.in levant.'H- le-'\ co

la. se advierte debilitamiento grave aL10q1.1e el apet.i.to nos~ 

modifica, es frecuente la cL1ración espont~\nP.a. (7' 
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QUI MICA CLINICA 

Los cambios que experimenta la actividad de varias me

taloen::imas que contienen cobre, presentes en la s¿1ngre y 

tejidos durante el desarrollo de la deficienc1a de Cu, ofre

cen la posibilidad de diagnosticar esta en los animales do

mésticos. (76) 

El hígado es el principal órgano corporal para el alma

cenamiento de Cu, por lo que las concentraciones de CLt ~n 

éste proporcionan un indice Util de Cu presunle en el an1-

mal, en general las concentraciones de Cu hepátl.co varían 

ligeramente desde el nacimiento hasta la madure= en el gana

do ov.\no. (76J 

La detei-minación del Cu en S.!l.ngre e h.í.gndo p1..1ede ter1t:.•r 

valor diagn6stico, pero debe interpretarse con prec:i:\uc 1ú1i. 

ya que pueden aparecer signos cl.i.nicos de car-eincL;• ."lnte:. que 

se aprecien cambios significativos en estos. (7.76) 

Mills y Col.<1976>, citados por Unden-Joud. menci..:..r:.:\n 

ql.le las concentraciones de Cu en hJ.gado reflejan lo~ 

contenidos de éste en la dieta, aunque son influenciddos por

las proporciones de Mo y S que se encuentran en esta misma, 

por los consumoB altos de Zn y de c~rbonato de calcio. ~s.i. 

como por otros componentes. (76) 

También vq.r.i.an los niveles de Cu hepatico en c!.er-tc:s 

estados patológicos. <7,76) 

Los niveles hepáticos de Cu en fetos y neonatos gene

ralmente son mucho más elevados que en los adultos. (7> 

LC's ovejas presentan valores altos de Cu en h.igado. 

oscilaciones normales de 100-400 microgramos/9 de MS y un.) 

elevada proporción de los. valores apar-ece entr-e ::oo y :::i:10 

microgramos/g • ( 76) 

Según Blood, D. C. et. al., se consideran nor··me1les en 

ovejas adultas concentraciones de 200 mg por Kg de MS. l 7) 

En muchas de las primeras investigaciones austr-al J..anas 

con ovejas, niveles de C1..1 hepático correspondientes a "ªlo

res de 20-25 microgramos/g de MS 6 inferiores se consider~-



ron indicativos de deficiencia simple o coñdicionada, prue

bas posteriores sugieren que el valor umbral usado para di

ferenciar animales debería ser inferior, de solo 5 microgra

mos/gr de MS del hígado. (76> 

Blood o.e., et. al., menciona que 200 ppm de Cu en hí

gado constituyen un diagnóstico de deficiencia de Cu. (7) 

En la ata:tl.a enzoótica se observan bajos contenidos de 

Cu sanguineo y hepático. (7,27,76,77> 

Jensen, R., et. al., indica que valores de 80 mg/kg de 

MS en el hígado son causa de ataxia en~oótica. <27> 

Se há probado en várias espécies animales que la defi

c::iencia de Cu produce un aumento de la concentración de hie

rro en hígado. <4, 76) 

En cortes de hígado coloreado con a2ul de prusia, se 

observó acumulación de hierro en el caso presentado por Bal

buena. O. et. al. en el que el hierro e::ist.ia en e1<ceso en 

el pasto contribuyendo a la deficiencia de Cu en este órga

no. <4> 

Se presentan valores elevados de Zn en hígado, que se 

explican por el antagonismo entre éste elemento y el Cu. <4, 
20) 

-Las concentraciones en sangre completa o plasma ref le

Jan también el contenido de la dieta de Cu, aunque la osci

lación normal es amplia, puede ser de 0.6 a 1.5 microgramos/ 

ml de Cu con una elevada proporción de valores entre 0.8 y 

1. 2 microgramos/ml. < 76) 

El nível de Cu de un grupo de ovejas se establece gene

ralmente por estimaciones del Cu de una muestra tomada de al 

menos 10 a 15 animales, los niveles hepáticos de Cu propor

cionan mejores estimaciones de las reservas de Cu en los 

animales, pero es menos disponible que la sangre. <B,41) 

Los valores de Cu en sangre están in_fluenciados por la 

edad, gestación y enfermedades así como también por los con

sumos de Cu, Me y s. en las ovejas normales el nivel de CLt 

en sangre e:<perimenta un descenso ligero aunque significati-
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vo durante la gestación, que se acentúa cuando hay una defi

ciencia de Cu. <76> 

Se acepta que valores de cobre en sangre completa o 

plasma inferiores a o.s microgramos/ml son indicativos de 

una deficiencia en ovejas. (7,17,27,28,76) 

Valores de 0.2 a ú.3 microgramos/ml de Cu són comunes 

en oveJas que consumen pastos de-ficientes., y se han obser

vado en la deficiencia enperimental de Cu en várias espé

cies. ( 76) 

Según Bingley y Andrson (1979>, citados por Bload O.e. 

y col., en la hipocuprosis subclinica los niveles sanguíneos 

de Cu són cercanos o inferiores o.e microgramos/ml y 

ocurre una respuesta en la productividad después de la 

complementación de Cu. (7) 

Las concentraciones sanguíneas inferiores a 0.07 mg/dl 

SLlelen acompañarse de cif-ras hepáticas bajas <menos de 25 

ppml. <7> 

En la deficiencia de Cu también se observan bajos nive

les de cobre en teJido nervioso. <27,77l 

Ccncentraciónes de Cu en los tejidos del organismo y en los 

liquides en la deficiencia primaria y secundaria de Cu. 

Tejido Valor Valor en Valor en 

normal deficiencia deficiencia 

primaria secundaria 

Plasma san guineo 

<mcg/mll 0.7-1.3 0.1-0.2 0.4-0.7 

Hígado adulto > 200 

<mg/kg m.s.) (300 :<) 20 15-19 

Parcialmente modificado de Blood p.c. et. al. (1) 
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Cobre en tejidos de ovinos: 

Organo 

Higado tmg/kg M.S.> 

Cerebro<mg/kg M.S.> 

Plasma Cmcg/100 ml> 

Valor normal 

120-10(10 

7-:!0 

70-12(1 

Ataxia enzootic:a 

10 - 25 

2 - 6 

20 - 30 

Tomado de ~ensen,R. y Swift,B.L.<27) 

De las determinaciones en hígado y sangre tiene más va

lor diagnóstico la correspondiente al hígado ya que los va

lores en sangre pueden permanecer normales durante largos 

periodos cuando ya han eHperimentado merma los hepáticos y 

aparecen los primeros signos clinicos de deficiencia. <7,84) 

-Toad C 1970> citado por Under\o'IOod, demostró que los 

niveles de la ceruloplasmina CFerro:cidasa 1 > presente en 

suero sangL1inco, es más ventajosa que las determinaciones de 

Cu en sangre c:opleta o plasma, debido la estabilidad 

relativa de la en:::ima~ el reducido tamaño de la muestra de 

suero que precisa y la conveniencia técnica de la 

determinación. además este método no admite problemas de 

contaminación por Cu, por lo que es más seguro para medir el 

Cu e>:istente en el plasma, también ofrece una ventaja en 

cL1<=1nto a sencibilidad. ya que el BO"r; apro:<imadamente del Cu 

existente en el plasma forma parte de la ceruloplasmina y 

e1<iste una correlación muy al ta entre los valores de esta 

en:::ima y loe:; correspondientes al Cu en sangre. <7,76> 

Srivastava y Dwaraknath~ citados por Blood.D.C., men

cionan qLte los niveles plamáticos normales de ceruloplasmina 

en ovejas flL1ctL'.1an entre 4.5 - 10 mg/dl. (7) 

-En el caso de presentarse anemia hemolítica se encuen

tran corpúsculos de Hein::: en los eritrocitos de los corderos 

afee tados. ( 70 > 

La anemia es constante en casos avan:::ados de carencia 

primaria de Cu, los valores de hemoglobina suelen ser de 5 a 

8 g/dl y el recuento de eritrocitos es de 2-4 millones por 

microlitro, en estas circunstancias el contenido de Cu en la 
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sangre de los mamiferos desciende desde Lln valor normal de 

o.e-1.2 microgramos/ml, hasta solamente 0.1-0.2 ffiicrogramos/ 

ml, hecho que impide una hematopoyesis normal. ~ 76 > 

En las anemias por deficiencia de Cu habrá hernos1cter1na 

medular adecuada o abundante, pero poco hierro sérico. <q9) 

Suttle y McMurray < 1983) observaron que c:uando el C\.\ 

agotado de las ovejas está nuevamente disponible. hay un ré

pido incremento de la actividad de la en::ima que conti.~ne Cu 

en los eritrocitos, la superoxidodismutasa <SDD> que puedu 

resultar parcialmente de la reconstituc.i.ón de Llna apoen::ima 

en los eritrocitos circulantes. (3,41,53,71) 

En ovejas hipocL1prémicas (e::perimentalment~l un dia 

posti~yección de Cu, la actividad de la 500 tanto en células 

lavadas como en sangre complet.a iué mñyor s1gnif1cativ~mente 

a~1n cuando en células lav21das fué mt..;:. alta que ! ·"\ sangre 

completa, debido a la interferencia·del plasin~ c·n L'I.·:; célt1-

las lavadas y su respuesta in vitre puedan -:;er uaadas cor 

propósitos diagnósticos. C53) 

Sin embargo el trabajo reali=ado por Andre~1.3.-t\18 y 

Caple en 1980 indica que la act1vidad de la sao se incremen

ta en corderos con defic:it:-nc:ia de Cu cuando ingieren canti

dades adecuadas de este en el alimento hasta los 98 dias. El 

tiempo que tarda en incrementarse la actividad de SOU co

rresponde a la vida media de los eritrocitos en cord~ras. (9(1 

- 120 d.i.as, segun Kaneko et. al. 1961> .• esto puediera 

indicar que el Cu está unido la en=ima durante la 

eritropoyesis en ovinos po~ lo nue la SOD no responde 

inmediatamente al consumo de Cu. (3) 

Los va lores de calcio y fosforo en sangre son 

siempre normales aunque s~ presenten -frac: turas espontaneas 

de los ·huesos. (7) 
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A N A T O M l A P A T O L O G l C A 

Cambies macroscópicos. 

Los cambios macroscópicos se desarrollan principalmente 

en el cerebro de animales con ata1da en::oótica. <27> 

El encéfalo de corderos atáxicos es subnormal. <76) 

El cerebro presenta áreas gelatinosas en la materia 

blanca, debido a la perdida masiva de fluido, fibras de la 

glia y fibras neL1ronales. <27> 
Se pL1ede observar hidrocéf-alo interno, aumento de li

quido cefaloraquideo, obliteración de las circunboluciones 

cerebrales. <7> 
I~hmael et. al. C1971>. citados por Blood o.e. y col., 

mencionan la presencia de edema cerebral agudo con 

tumefacción evidente de órgano y hernia cerebelosa. <7l 

Cavitación gruesa de la materia 'blanca de cerebros p1'.r

tidos. e 17 ,27> 

El ablandamiento y cavitación de la materia blanca ce

rebral se prese!" ta en un 40 a 6Cl'l. en corderos afectado= en 

el nacimiento. C2B> 

El reblandecimiento visible como áreas grises a me-

nudo simétricas y con o sin cavitaciones CB,2B>, e hipomei

logénesis. <B> 
Alguno~ ca.sos concJénitos mL1estran cantidades variables 

de espesamiento o adelgasamiento de circunvoluciones en ce

rebros in tac tos. ( '27 > 

En casos de encorvamiento del espina:o, la desmielini

zación .afecta al cerebro y se comprueba destrucción con for

mación de cavidades en la sustancia blanca. (7) 

Muchos casos de corder~s de 2 - 4 meses de edad no pre

sentan lesiones macrosc6p1cas. <27> 

Lesiones hiotopatológicas. 

Las lesiones h15topatológicas por deficiencia do Cu se 

presentan principalmente en animales afoctados por la ataxici. 
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enzoOtica y se localizan en el sistema nervioso central 

CSNC>. 

La ata:cia de los recién nacidos se consideró original

mente como encefalopatia desm1el1ni;::ante, aunque actualmente 

se acepta que es el resultado de una aplasia de la mielina 

más que de una degeneración de la misma. (7b) 

Las lesiones histopat.olóyicas ocurren tanto en el cere

bro como en la médula espinal. <B,27,49,77> 

En la médula espinal y el tallo cerebral hay deficien

cia de mielina y degeneración neL1ronal. (49) 

Desmielini:::aciOn de ciertos tractos en el SNC. <.49> 

.Desmielini:::ación de los haces de Lissauer en Ja médL1la 

espinal.. < 7 > 

Desmiel ini:::ac:ión de las fibras neuromotora~. < :'. 77) 

Lesiones en tronco encefálico y la médula espinal. t48> 

Oesmielinización de a:~ones <4.:"7> y pérdida de loo::. mis

mos más notables en dorsolateral y véntromedial de la médul.:-t 

espinal. < 4 > 

Atravé;: de cerebro y la médL1la. algunas nei.1rone1s !argi\s 

presentan cromatolisis, desplasamiento nuclear periférico. 

necrosis e hialinisación. <4.~7> 

Eventualmente los cuerpos medulares poseen solo 

delgada capa de fibras de mielina y glia reactiva que cubr~ 

la substancia gris, los corpL1sculos granulares están claros. 

(28> 

Los troncos dorsolateral, dorsoespinocerebelar y cortj

coespinal, ventral de la espina dorsal pueden sufrir desmie

linización bilateral C4,27,28l, degeneración de la raí~ ven

tral de los nervios espinales a nivel de la médula cervical. 

(4) 

Hay numerosos astrocitos de forma alargada, las células 

de la microglia están separadas. C28> 

Degeneración de la vaina de mielina de las fibras ner

viosas. e 16) 

Cambios degenerativos neuronas mLll ti polares parti-

cularmente en los niveles vestibulares, en el núcleo reticu-
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lar de la médula y en el cuerno ventral de la columna de 

Clar\~e del cordón de la espina. <28) 

Las neuronas afectadas más ricas en c:itocromo oxidasa~ 

están aumentadas de tamaño y redondeadas, el citoc:romo o::i

dasa, se encuentra homogeneo y la substancia de Nissl está 

.:\gota da. < 28 > 

Desmielini:ac:ión o perdida de mielina que cubre los 

haces nerviosos. <17> 

Las lesiones en cerebelo son raras, consisten en par

ches de hipoplasia cerebelar con la capa usualmente desor

ganizada de la Tólia afectada, necrosis y perdida de célu

las de Purkinje y depleci6n de las células granulares. <28> 
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O 1 A G N O S T I C O 

El diagnóstico veterinario se lleva a cabo con base en 

los sígnos, lesiones y análisis químico. <27) 

·Los signos más representantivos del problema son; in

coordinación de miembros posteriores, lana quebradisa y des

pigmentada. <7,29> 

La despigmentaci6n ocurre antes que ningún otro síntoma 

por lo que es práctico para el diagnóstico. <7,11,58,76> 

En el caso especifico de ata:<ia en::oótica, el examen 

histológico contribuye a la confirmación del diagnóstico. 

<7,27> 

Las lesiones más indicativas del problema son; degene

ración neuronal en el cerebro y médula espinal. <27> 

El e:tamen de necropsia debe incluir la determinación 

del cobre en las vísceras, en deficiencias primarias, los 

valores de Cu hepético suelen ser bajas y en secundarias 

pueden haber concentraciones elevadas del metal en riñones y 

valores altos de molibdeno en h.i.gado 7 riñón y bazo. (7) 

Cuando se recurre a estudios de biópsia de h.i.gado, de

ben obtenerse muestras de cuando menos sei~ animales repre

sentativos del grupo. <7> 

En el análisis qLtimico puede obtenerse conTirmación del 

laboratorio por determinación de Cu en los tejidos, liquides 

corporales y en la dieta. <7,~7> 

Las concentraciones de Cu en hígado y sangre presentan 

los critérios más usados para diagnosticar la' deTiciencia de 

cobre. (76) 

Tood <19701 demostró que las valoraciones de la cerulo

plamina <Ferrcxidasa 1) presente en suero sanguíneo son más 

ventajosas que las determinaciónes del contenido en Cu de la 

sangre completa o plasma, debido a la estabilidad relativa 

de la enzima, el reducido tamaño de la muestra de suero que 

se requiere y la conveniencia técnica de la determinación. 

(6,7,76) 
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Sin embargo el estudio reali::ado por Blakley y Hamilton 

1985 sobre la ceruloplasmina como indicador del estado 

del Cu en ovejas como diagnóstico, planatea que la actividad 

de la ceruloplasmina poco indicativa de las 

concentraciones de Cu hepático, así como las variables 

biológicas tales como la edad o contenido de Mo entre otras, 

que no influyen directamente en la ceruloplasmina, si pueden 

alterar potencialmente las concentraciones del Cu en suero y 

plasma, afectando el diagnóstico del estado del Cu en c.•l 

animal. <6> 

La actividad de la superóuido-dismutasa <SOD> en;:imi:\ 

que contiene Cu en los eritrocitos, en células lavadas v su 

re~puesta in vitre pueden ser usadas con propOsito diagnós

tico. (41,52,53,71> 

Indicaciones de una baja actividad de ésta en:l.m<1 ~e 

r9lac:ionan directamente con la aparición de s1gno~ ~e defi

ciencia de Cu. (41,52,71) 

Cambios en la activ1dad de 500, un contenido b<!\jo de CLl 

en enzimas de eritrocitos <ESOO> as.i. como cambios en lan.:.. 

pueden ser de diagnóstico significativo indicando una pro

longación mayor a una deficiencia intensa de Cu temprana asi 

como una alta probabilidad en la obtonc:ión de respuestas 

la terapia del Cu. <71> 

La- determ;inac:ión del cobre e:<istente en la dietü. o en 

los pastos tiene un valor diagnóstico ·limitado y puede indu

cir a errores graves a menos que se determine también otros 

elementos que interactúan !=ºn el Cu, espec-Tialmente Me y S. 

(17,7b) 

Cuando la carencia· de Cu es secundaria, la deter-mi.na

ción del contenido de Me .y de sulfato inorgánico en la di.e

ta, y del primero en los tejidos ayuda a definir la impor-· 

tancia etiológica de estas sustancias. <7> 
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D 1 A G N o s T 1 e o D 1 F E R E N e 1 A L 

Se de~e diferenciar principalmente con las enfermedades 

que causan transtornos nerviosos en corderos como son: 

Enfermedad de frontera <Enfermedad del temblón peludo) 

es conocida en la mayoría de las zonas ovejeras del m1.mdo 

(Gran Bretaña, N.Z., Australia y E.U.> ocacionada por un to

gaviridae, se diagnostica por pruebas serológicas. <27,49) 

Meningoencefalitis bacteriana. <49> 

Encefalomalacia focal simétrica. (49) 

Daños fetales por lengua azul. <27> 

En algunos casos de "lOL\ping-111". C27> 

Agenesia cerebelosa. (7) 

intoxicación por ensilados de plantas de guisantes. (7) 

La enfermedad de la carne blanca en corderos (deficien-

cia de Se> que se caracteriza por ·lesiones ti.picas de dis

trofia muscular. <7> 

Parasitismo i11terno, los signos generales de diarrea, 

ad~lgasamien.to "! anemia comunes a ambo5 padei::::imientos pueden 

coexistir, la respuesta a la adición de Cu en la dieta v el 

examen coproparacitoscópico las diferencia. <7> 
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T R A T A M I E N T O 

La administración de 1.5 gr de sulfato de Cu por vLa 

oral produce la desaparición rápida de los signos para evi
tar recaidas. ( 7) 

El sulf-"'to de CLI por v.i.a oral causa meJoria notable. 

(41,49) 

Debe suministrarse sulfato de Cu a una dosis de 7.5 mg 

diariamente a los corderos enfermos. (16) 

En la investicaciOn reali~ada por Whitelaw et. al., 

mencionan que los tratamientos con Cu antes del parto son 

efectivos en las deficiencias de los corderos solo por pe

riodos limitados. de hasta 10 semanas después del parto. 

(81> 

Otro tratamiento es de pildoras de vidrio soluble 

"traceglass" que contienen Cu, Ce y Se, compuesto a base de 

fosfatos, incorporados la estructura del vidrio que es 

moldead<'.'. en una pildora, de 17 g qLle se integra por 5 g/kg 

de Ce como ó::ido de Co, ::. g/kg de Se y 134 g/kg de Cu~ la 

píldora es administrada con pistola y se disuelve en el abo

maso, esta provee de los elementos hasta por un a~o y no· es 

tó:!ica. <15,30~75>° 

Otras ventajas de esta píldora de vidrio soluble, son 

que al hígado se m~ntiene con niveles normales de Cu y se 

obtienen también incrementos de peso. <15.38> 

El tratamiento combinado de Fe, Cu y Co se considera 

más efica= para evitar problemas por la carencia de alguno 

de estos minerales. <17> 

Sin embargo, Whietelaw et. al., no encontraron ningl.'.m 

cambio en la administración de tratamientos con Cu y Ce con 

respecto del Cu solo y sus concentraciones en plasma y otros 

órganos como el hígado o su efectividad contra la deficien

cia de Cu. a e::cepci6n de la tendencia a ganar peso durante 

la utili~ación de ambos elementos. <15,81~88) 

McPhee y Coidey en 1988 presentaron un trabajo pt:\ra el 

tratamiento de la hipocupremia en ovejas con heptonato de 
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Cu, 2 ml aplicados a la mitad de la preñe~~ el cual incre

mentó el total dt:? Cu sangi:dneo y la actividad de la c.erulo

plasmina ( ferroxidasa >, protegió a los corderos de swaybac.L. 

el nivel de Cu sanguíneo de estos corderos fué alto. sin 

presentarse casos de intoHicac.ión por Cu y la cantidad alma

cenada en el hígado puede proveer un periodo de protección 

contra enfermedades por deficiencia de Cu durante su desa

rrcl lo temprano. ( 48 > 

Wiener et. al. < 1983>, citado por Mc.Phee y Cawley, 

mencionan que 

proporciona Cu, 

el tratamiento parenteral 

cuya absorción 

heptonato 

afectada por 

antagonistas o por variaciones de absorción intestinal 

presente en diferentes ra~as de ovejas. Se presenta 

tox.ic:.:i:dad en ovejas de ra:::a Wel lsh mountain cuando se aplica 

a dosis en promedio de 2.5 mg/kg, ~ientra..,; que las otl""as 

razas toleraron hasta 4 mg/kg de peso vivo. no se ob'3erva.ro11 

abscesos en el sitio de la inyección. (48) 
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p R E V E N e I o N y e o N T R o L 

Con respecto al control de la enfermedad solo Ruy, o., 

Y col. lo mencionan y se refieren principalmente a la des

pigmentaciOn de la lana, la cual ocurre antes de que se ma

nifieste ningún otro s.i.ntoma, por lo qL1e es de gran utili

dad práctica, pues si se sospecha de rebaños con carencia de 

Cu se puede controlar el problema antes que se presente una 

disminución en la productividad~ <58> 

Las ovejas adultas requieren un promedio de consumo de 

Cu de 5-10 mg que puede 

mas. <7,76) 

administrado de diferentes fer-

-La sLtplementación con cobre, que es indispensable en 

~onas deficientes en dicho mineral se lleva a cabo con; la 

aplicación de fertilizantes que contienen sulfato de Cu <7, 

17,76>, este puede ser un procedimiento eficaz para evaluar 

el contenido de Cu en los pasti~ales, hasta niveles apropia

dos para los animales, aumentando también el rendimiento de 

los pastos (17,76>, las cantidades varían con el tipo de 

suelo y clima, la experiencia en Australia indica que con un 

solo abonado de 5-7 kg/ha de sul+ato de Cu o su equivalente 

en forma de miner·ales de Cu, es suTiciente para un periodo 

de 3 a 4 años excepto en suelos calcáreos. (7,76) 

Jen?en, R. and Swift, B. L.~ recomiendan el sulfonato 

de Cu a ra::ón de 11 kg/acre <27.5 kg/ha) una ve:: cada 5 a 6 

años. <27> 

Este procedimiento tiene el riesgo de producir intoxi

cación por Cu si el ganado regresa a los pastos ~uando lae 

sales del metal están todavía adheridas a las hojas, por lo 

que este no debe acudir a los pastizales por lo menos duran

te 3 semanas o hasta qL1e ocurra la primera l luvic.\ Tuerte. 

(7) 

Es posible también la .into~:icac.ión crónica por Cu si 

aumenta en el transcurso de varios años la riqueza del suelo 

en este metal. <7> 



59 

-En e:1plotaciones eHtensivas donde es antiec:onómic:á la 

aplicación de fertili~antes, se previene la deficiencia 

proporcionando a los animales sales mic:romineralizadas para 

lamer que contengan Cu. <7.13,17,49,76,77> Las interrela-

c:ionss de Cu con otros elementos debe tomarse en cuenta al 

hacerse las mezclas mineral~s. ya que el uso de estas en una 

área puede no ser adecuado para otra, las mezclas deben ser 

adaptadas a cada región pastoril y las de patente deben 

usarse con gran precauc:ion. <17) 

Las sales con ú.5 a 1.9% de sulfato de Cu suelen ser 

consumidas voluntariamente por los animales en cantidades 

suficientes para mantener unos consumos de Cu que Séan 

seguros por lo menos de 10 mg diarios. (7,49,76,77> 

Cullison recomienda desde 0.25 a 0.50% de sulfato de Cu 

<CuSo4), Jensen. R., y Swift, B.L., proponen me:clas con 225 

g de sulfato de Cu por 45. 5 kg de sal, que debe estar 

disponible todo el tiempo a los animales, Flores M., re

comienda 1'l. de sulfato de Cu adicionado a la sal común. (13, 

17,27> 

En :onas deficientes de Cu se há descubierto la eTica

cia de suministros con intervalos de un mes o más separados~ 

e:<cepto donde el c'ontenido de molibdeno en el forraje es tan 

elevado como para producir diarreas <Sppm o más) en este ca

so la suplementación debe ser regular y frecuente con inter

valos no superiores a un día. (76) 

Los animales en estabulación total y corderos en fase 

de acabado, reciben normalmente Cu suplementario incorporado 

a las me~clas minerales o concentrados, debe ponerse sumo 

cuidado para evitar un suministro etu:esivo de Cu, especial

mente si la me~cla mineral no proporciona molibdeno tam

bién. (76) 

La manera mas práctica de resolver un problema de 

hipocuprosis es adicionando el Cu en la dieta o por inyec

ción. (7) 



Se puede prevenir la deficiencia suminstrando a inter

. valos regulares píldoras o soluciones de compuestos de Cu 
(76) 

Para prevenir swayback en.corderos se les aplica a las 

madres 1 g de sulfato de Cu en solución 8 y 4 semanas antes 

.del parto. <41> 

Se aconseja la administración de sulfato de Cu por vía 

oral en dosis de 1.5 g con intervalos semanales. con carac

ter prof'.iláctico para prevenir la ataaia de los corderos si 

se administra a. las ovejas durante toda la gestación. des-

pués del nacimiento posible protejer a Jos corderos por 

administración de 35 mg de SLtlfato de Cu dos veces por sema

na. <7> 

Ca inyección do complejos orgánicos de Cu C7,41,76>. 

tiene la ventaja de impedir la fijación de Cu por el Mo ~n 

el dueto alimentario. (7) 

En zonas donde el contenido de Ho de los pc'\'3tos es ·no

derado, proporcionan buenos resultados las inyec.:cioni.~S ~...iti·

cut,j,neas o intramusculares de algunos c:ompL1estos do Cu se 

absorben con lentitud, incluso después de transcurridos tres 

meses entre cada dos inyecciones. (76) 

El cerato de glicerina y cobre (CuCa-EDTA> y 01cL1prene 

pueden ser utilizados a dosis de 30-40 mg de Cu por oveja. 

( 1, 7,40', 76) 

El sulTato de oxiquinolina así como las preparaciones 

de metionato y EOTA, contienen dif'.erentes cantidades de Cu y 

solo una parte de éste se. transfiere al higa.do, la cual se 

reduce en los meses siguientes a la aplicac:iOn. <1> 

L;s dosis recomendadas por Mahnoud y Ford 1981. despLtés 

de realizar un estudio sobce la toxicidad de estos elementos 

es, para metionato de Cu, CaEDTA y sulfato de oxiquinolina 

de 1.s, 2.0 y 0.5 de Cu por kg de peso respectivamente. (39) 

El metionato en inyecciones subcutaneas aplicado aún a 

dosis altas, de 6 mg de Cu por kg no caus~ efectos tóxicos .=:1 

los animales. (39> 
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La dosis recomendada de sulfato de o::iquinolina contie

ne 12 mg de Cu y la durac:ión de sLt efecto es corta, y solo 

una pequeña porción de metionato es transferido al higado, 

mientras que soluciones con EDTA se transfierem totalmente .:i. 

este. (1,40> 

En estudio~ real i::ados para conocer la to::icl.dad de 

compuestos orgánicos de Cu se encentro que l.nyec:ciones sub

cutaneas de CaEDTA con 3 mg de CLt/kg produJeron la muerte a 

los animales por lesiones en hígado y riñan. asi como el 

sul-fato de o:dquinolina resultó ser más tóxi.::.o que el 

anterior, ocasionando muerte en 48 hrs no solo por daño al 

hígado, donde produjo necrosis centri lo bu l i 11 ar sJ.no 4:,'\mbién 

se :presentó anemia hemolítica y daño renal, muriendo de 6 A 

8 diAS después, esto con doai!:; de 2.3 y 4 mg de Cu/kg de 

pese vivo. C39> 

El aminoac:etato de Cu o el glil.ir1ato en una me:::c:la es

teril cérea con aceite a dosis de c:uñlqLtiera de los c:ompues~ 

tos de 150 mg, se cree proteje a los ovinos dL1rante 1 año 

aproximadamente con una sola inyección, el primera de los 

compuestos mencionados tiene la ventaja de proporcionar 

depósitos máximos de Cu con gran rapidez, una semana. después 

de la inyección y los valores sanguíneos se elevan en pocas 

horas. (7,27,40) 

Ot'ra ventil.ja de la administración parenter·al que 

proporciona Cu en el momento que se requiere, como es en el 

iinal de la preñez, cuando las demandas de almacenamiento 

del feto son seguidas rapidamente por las de excreción de CL1 

en la leche. <7> 

En el caso de infertilidad en el rebaño con deficiencia 

de Cu, una inyección antes del apareamiento puede ser útil 

para corregir la eficacia reproductiva. <7> 

Para corregir el encorvamiento de los corderos se admi

nistra una inyección de 45 mg de glicinato de Cu hacia l~ 

mitad .de la gestación, se prefiere la inyección subcL1tanea~ 

y para evitar la reacción local que ocurre 

se aconseja administrar solución acuosa de 

el glicinato, 

compuesto 



quelante de Cu (sal de tetradietilamina del ácido disulfóni

co S-7 hidro:tiquinolina-8-biscupric.o> que proporciona 30 mg 

de Cu. C7> 

Las inyecciones producen siempre reacción local intensa 

en el sitio de la aplicación (7,39,41,48,66,67>, además el 

Cu puede encapsular en el sitio de la inyección, lo que 

impide su transperencia al hígado y produce abscesos, se 

pL1eden presentar también pérdidas del Cu aplicado por la 

aceleración de la inflamación producida por éstas substan

cias <.67), por lo que las inyecciones subcutaneas se admi

nistran a los animales destinados a la producción de carne y 

las intramusculare~, a lc.'ls destinados a la reproducción. <7> 

Un incremento rápido de Cu en el plasma por una inyec

ción puede ser desventajoso si el Cu entra en circulación 

más rápido de los que el animal puede aguantar. C67) Además 

del riesgo de una into:<icaci6n general y la necesidad de re

petir las aplicaciones. <1,40,66> 

Se hán registrado algunos casos de muerte en corderos 

después de la administración pa.renteral de sales de Cu pero 

no se há precisado la causa. (7l 

-Actualmente se dispone de un método que elimina las 

lesiones de las e.anales de los animales que reciben dichas 

inyecciones, consiste en la administración de gránulos de 

aguJ as de O:ddo de cobre <CuDN>, con poca masa y elevado 

peso especifico, en cápsulas de gelatina que se introducen 

en el esófago con una sond~ o pistola dosificadora, quedando 

sostenidas en el abomaso donde el Cu va siendo liberado 

durante Ltn periodo de várias semanas, una dosis oral única 

de 10 mg para ovejas jóvenes mantiene unos niveles 

satisfactorios de Cu en plasma e higado durante 64 días. 

(29,30,41,66,76,80) 

El uso de agujas de Cu incrementa positivamente las 

concentraciones de Cu en hígado y plasma de ovejas adultas. 

<BO> Estas agujas de cuorJ contienen 80% de Cu y se admi

nistran en cápsulas gelatinosas, la aplicación a las ovejas 
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proporciona Cu a los corderos los primeros 

después de nacidos. (80.82) 

meses 

Whitelaw et. al., reali::ó una investigación con ovejas 

dosifJ..cadas en preparto, donde no hubo l~c:tanc:ia a los cor

deros y estos no presentaron hipocupremia ni signos cl.inic:os 

de deficiencia de CL1 aún después de :-}, a 5 semanas de edad. 

(82) 

El tratamiento con CuON comercial 

del embara::o previene swaybac:k congénito 

la primera mitad 

corderos. C2> 

Los corderos que pastan en prados deficientes de Cu 

pueden ser protegido~ por una sola dosis de 40 g de CuON. 

<80,82> Otras ventajas es que no se dañan los tejidos y 

segL'.tn Dewey, c:i ta.do por Judson, et. al.. 1 as partículas con 

CuON son retenidas en el abomaso hasta 6 semanas, ésta 

retención no daña al órgano. (30) 

El CuON produce altos riesgos si no cuida la dosis 

que se aplica, pueden ocurrir signos clínicos de hepato

to:cicidad a concentraciones menores de 1000 mg de Cu por IH:J 

de MS en hígado cuando fué proporcionado con una dosis de 10 

mg de CuON. (66,BO> 

SegL1n Judson et. al., se pL\ede producir intoxicación 

con dosis de 20 g de CuON , así. como la aplicación de dosis 

mayores a las recomendadas. <9,30) 

La composición de la dieta influye en la efectividad 

del CuON, los suplementos con altas concentraciones de Mo Y 

sulfuro dietético por arriba de los limites normales dismi

nuyen a la mitad el periodo de protección p"roporconado por 

éste. (66> 

La dosis óptima de Cuml se deberá determinar por facto

res dietéticos ql1e afectan la absorción del Cu <66,72). Las 

dosis óptimas no afectas aún a ovejas suceptibles al Cu. 

(2,9) 

La dosis también puede variar en ra;:as, bajo la in

fluencia de los factores genét1cos ql1e afectan la eficiencia 

de la absorción de Cu. <:.9.66) 
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El uso del CuON debe cubrir el déficit entre la provi

sión dietaria y el reqLterimiento de Cu absorvible con un mi

nimo riesgo de intoxicación. <9,66) 

El tratamiento con agujas con cuan an diferentes espé

c:ies presenta diferencias en efectividad debido a la anato

mía de estas, t-:r.iendo en los ovinos una mayor retención qLte 

en las otras. C 72 > 

llJhitel.:.u" menciona una mcdificaci6n a la aplicación de 

las agujas de Cu, que consiste en un cambio a la pistola, al 

final de esta se coloca una goma más suave además de un in

Cremento en el diámetro de su porción ettterna, con esto so 

logra una aplicac:1ón más fácil y profunda del oroduc:to. <79) 

Judson et. al., estudió la aplicación dv partículas de 

hilo de CuON. el cual produce una efica: retención de Cu en 

el higado a dosis de 2.5 g de particuias de CuON en hilo, ,. 

no presentan riesgo de touic.idad. <2.9,30) 
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I N T O e A e o N e o N e o B R E 

GENERALIDADES 

La into::ic:ación aguda por Cu es también llamada prima

ria (7) y envenenamiento por Cu. <28> 

La intoHicación secundaria por cobre recibe los sigui

entes nombre: 

Complejo de ictericia to::émica. <7,7b> 

"Amarillos". (76) 

Definición: 

E:.n ovinos la into~~icación crónica por Cu es una enfer

medad nutricional, cuya principal característica cl.inica es 

1~ hemólists. (76) 

Ln enfermedad crónica es un envenenamiento acumulativo 

de largo tiempo, que tarde i::i temprano se manifiesta o n6, es 

una enfermedad de hemólisis i.ntr·avascular causada por un in

greso de Cu a la s¿\ngre en cantidades e>:cesivas, hasta 

tonces retenido en el hígado. <28> 

Es una enfermedad que se desarrolla lentamente y se de

sencadena rapidamente~ presenta además de hemólisis, anemia, 

ictericia y hemoglobinúria, se debe a la acumulación gradual 

en el higa.do de grandes cantidades de Cu, que son liberados 

a la sangre en un momento dado. <27l 

Clasificación: 

La into:ticac ión por cobre puede ser aguda o crónica. 

(18,49> 

Primaria o secundaria. <7> 

-La intoxicación aguda o primaria , es poco frecuente y 

es oc:ac:ionada por la ingestión de grandes cantidades de 

sales de cobre de una sola vez. {7) 

-La intoxicación crónica o secundaria es la forma más 

común y es oc:acionada por factores nutricionales. <7,18) 

La into:!ic:ac:ión c:rónic.c.' abarca la variedad fitógena; 

que se c:aracteri=a por la ingestión de cantidades 

relativamente pequeñc!\s de cu. pero con e}<Cesiva retención de 
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este por parte del animal. ocasionada por la presencia de 

plantas específicas que no prodL1cen lesión hepática 

manifiesta, é into:dc:ac:ión crónica por cobre hepatógena en 

la que la retención excesiva de Cu depende de la ingestión 

de plantas que causan les.ion al higado. <7> 

En la into~:icación crónica se reconocen tre5 fases: 

Pre-hemolítica, hemolítica, y post-hemolítica. (18,22> 

El manual Merck presenta la siguiente clasificación: 

Intoxicación aguda. 

Intoxicación crónica primaria¡ por consumo grandes ca11-

tidades de Cu por periodos prolongados. 

Into}1ic:ac:ión crónica secundaria; por factores fitógenos 

y ~epatógenos. C49) 



67 

E P l Z O O T l O L O G l A 

Distribución Qeográfica en el mundo. 

La intoxicación por cobre, aguda o crónica se observa 

en casi todo el mundo. (49l 

La into~ticac16n crónica es una enfermedad que aparece 

en ciertas áreas de suelos naturalmente ricos en el metal. 
<7,47) 

En Australia se hán producido envenenamientos crónicos 

de manera natural por past<:1s ricos en Cu. (47) 

En E.U. la intoxicación crónica ocurre en los estados 

del oeste de la región interm~ntañosa. <27> 

Di~tribución Q•ogrAfica en '16xico. 

5n México García, E.R.M., y col., describen la OCLlrren

cia de brotes en los estados de GuanaJuato <Salamanca). 

Tlaxcala, Puebla y Distrito Federal <Topilejo). < 19) 

EsJMM:i•• afectadas. 

-La into11icación aguda solo se há presentado en ovinas 

y es poco frecuente. <10> 

Según Blood, o.e., et. al., también se presenta en los 

bovinos, dosis únicas de 20 a 110 mg de Cu por l~g de peso 

corporal producen into:<icación aguda en ovinos y bovinos jo

venes. <7> 

-L'a intox.t.caciOn crónica es comLin en el hombre- y los 

animales. < 18> 

En comparación con otras especies, los ovinos presentan 

una mayor predisposición a ~a intoxicación por Cu. <7, 16, 18. 

22,46,47,49,60,65,76) 

El" cerdo y el ganado vacuno son también suc:eptibles. 

(7,49) 

Buck, W.B., et. al •• 1976 citado por Garcia, E.R.M. y 

col., mensionan que además de los corderos, también los be

cerros son muy suceptibles y que los cerdos y 16s caballos 

son resistentes. <19> 

En algLmos animales la into:<icaciOn crónica por Cu 

causada por factores genéticos. tlB.47,49,SO> Como en ld 
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into1ticación de los perros Bedlington terriers, en la 

enfermedad de Wilson, (18,49,50) y en la hepatitis crónica 

en los Doberman pinschers. (4~> 

Epoca del. año. 

En Estados Unidos ocL1rre en la región inter"montañosa 

del oeste, durante ~l otoño y el invierno. <27) 

En México ocurrieron brotes en un periodo de los meses 

de jL1lio a septiembre, en el estudio reportado por García 

E.R.M., y col., en 1986. <19) 

Transmisión. 

Las ovejas transferidas de ciertas regiones montañosas 

a past1..1ras agricolas de residuos de cosechas pueden desarro-

1 lar la enfermedad. (27) 

Incidencia. 

Ocurre a los dos sexos de las ovejas en la edad del 

destete. ( 27 > 

Raz•s afectadas. 

E~~isten diferencias de SL1sceptibilidad geneticamente 

determinadas segón la raza. (18,33,50,52) 

Una variación genética en el metabolismo del Cu entre 

crias y ovejas y Llna gran diferencia entre la suceptibilidad 

de las crías al envenenamiento de Cu ha sido reportada, ésta 

diferencia ha sido relacionada a las diferentes habilidades 

de várias crias para retener Cu en el higado. (33,83,85,87> 

Un defecto hereditario lisosomal que afecta el metabo

lismo del Cu, induciendo daño en el higado como se indica 

arriba a sido demostrado en ratones. (23,33> · 

Algunos factores genéticamente determinados pueden es

tar involucrados en la excreción biliar del Cu. (50> 

Marston y Lee, 1948, reportaron que algunas ovejas 

merino desarrollan más crisis hemolíticas y sobreviven más 

que otras razas~ como son las ovejas británicas Border 

leicesters las cuales mueren invariablemente por la crisis. 

( 18,33) 

Las razas inglesas desarrollan la enfermedad más comun

mente que otras ra::as. <27,36) 
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La suceptibilidad de las ra::::as del norte de Ronaldsay 

· C Inglaterra) al envenenamiento por Cu es demostrable y algL1-

nos animales mueren aun con niveles de Cu en suero normales, 

las ra:as menos suceptibles en la investigación realizada 

por Mac:lachlan y Johnston fueron la Chevoit cross y la North 

ronaldsay ram. C36) 

La ra;:a Welsh mountain pr-esenta mayor conc:entraciOn de 

Cu hepático que las ra:as Scottish blackface y Chevoiot. (5) 

Las razas bri tán.icas mueren casi siempre a la primera 

crisis y la recuperación 

<7,17,32> Lcis cru;::::a.s de 

igualmente suc:eptibles. (7) 

ocurre solo ocasionalmente. 

éstas con razas merino son 

E:-cisten también diferencicis genéticas sobre la reten

ción de Zn y Cu en el hígado, Sc:hee et. al.~ llegaron a la 

conclución de que la interacción recíproca entre Cu y Zn en 

la oveja puede ser dependiente de factores genéticos. (62> 

Plorbi Ud ad. 

La intoMicación primaria ocurre en brotes esporádicos. 

(7) 

En intoxicación crónica la morbilidad del rebaño es 

frecuentemente menor de 5%. C7) 

Segón Jensen, R. y Swift, B.L. la morbilidad alcansa 

20%. (27) 

'1ortalidad. 

Tanto en la i.nto:<icación primari.a como en la crónica se 

aproxima al lOO'l •• (7) 

Según el manual Merck en la intoHicaci.ón crónica la 

mortalidad e>:cede al 75X.. C49) 

Y segUn Jensen, R. y Swift, B.L., es alta. C10) 

En Mé::ico se presentó un 107. de mortalidad en los hatos 

afectados. < 19) 

Curso cl.á.nico. 

-Intoxicación primaria o aguda: se presenta cuando se 

inyectan cantidades excesivas de Cu, la respL1esta es rápida 
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y los animales comiensan a morir al d.í.a sigL•l.ente. alc:an:::an

do el má.:dmo de mortalidad 3 d.í.as despt.1és de la administra

ción. (7) 

-Into:<icac:ión crónica: En la f.3.se pre-hemolitic:a los 

animales pueden durar desde várias semanas hasta más de un 

año. <18~27) 

En la fase hemolitica los animales pueden morir a las 

pocas horas o entre el segundo y el cuarto dia posterior a 

la aparición de la hemólisis. <18,27) 

Jubb K.B.F. et. al., mencionan que la crisis hemol.i.tica 

dura de Z a b dias. <28> 

En México la evolución de la enfermr:>dad fué de '2 a 3 

!Semanas. ( 19> 
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E T I O L O G 1 A 

La into::icación por Cu es causada cor un desvo:dance en

tre el ingreso de Cu al inter-ior del organismo y la e::cre

ción de este, ocasionando la acumulación de Cu en el hígado, 

este desbalance se puede deber a un inc:remento de Cu e11 l<O\ 

dieta o a una disminución de la e::creción biliar de éste.· 

(5(1) 

La intoKicación aguda; se prescnt~ en brote~ esporádi

cos que en su mayoría se deben a la administración acciden

tal de grandes cantidades de sales solubles de Cu <7,49), 

esto es por una sobredosis accidental del Cu C28>, contami

nación de plantas con fungicidas ricos en Cu 17,•l9), conta

minac~ón del agua potable durante los programas de erradica

ción de los caracola~ (7). la administrRción e.:cesiva de 

me:::clas minerales que contienen Cu o. por rac:1ones formlllüd-.•'.:. 

incorrectamente <7,49), los alimentos gr.o.•nulados que c:ontie

·nen 5(1 ppm y las mezc:las minerales con 1400 ppm han c:ausaido 

mortalidad en ovinos. <7) 

-En los animales que pastan en campos abonadus con ~~

les de Cu usados para corregir deficiencias del metal, ya 

que la sa·l de Cu permanece sobre las hojas, estas Pastos no 

deben consumirse hasta pasadas -:: semanas o hasta las lll.•vi

as. (7J 

-Los purgantes antihelmínticos, 1 a ingestión de 20 a 

lOO·mg de Cu por kg de peso en la oveja y terneros jovenes 

provocan la en-fermedad <2~,43>, as.i como el sulfato de Cu 

usado como anti.helm.intico. (7,28,49> 

-~as inyecciones profilácticas de sales de Cu, SP.an 

administradas intravenosa o subcutaneamente, pueden provocar 

la enfermedad si se aplican a dosis excesiva$, por 

personal no capacitado. <7,18,39,65> 

-Los estados de stress también influyen en l~ presencia 

de intoxicacione-:; agudas en ovejas~ despué'j de aplicarse un 

tratamiento con Cu. (65> 
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-La aplicación de la preparación de dietilamina oxiqui

nolina sulfonato <DOS), prodLljo la muerte a oveJas aún a do

sis recomendadas, debido a Ltna contaminación bacteriana que 

ocasionó una necrosis hepatocelular produciendose una into

:ticac-ión aguda. (45) 

-Los alimentos granulados que contiene 51) ppm de Cu y 

las mezclas minerales con 1,400 ppm de Cu hán causado mor

talidad en ovinos. <7> 

La intoxicación crónica; se ha observado en ovinos por 

un exceso de Cu dietético en ovinos sometidos a ingresos 

diarios de 3.5 mg de C1..t por kg de PV. C7.16,43) 

-Asi como los pastos que contienen de 15 a 20 ppm MS de 

Cu dan origen a ésta. <7,43) 

-Tait, R. et. al. (1971), citados por Blood, D.C., 

produjeron mortBlidad, en corderos, al alimentarlos con una 

ración caneen trada de 27 ppm administrada durante 16 

semanas. ( 7) 

-Las concentraciones de Cu son tónicas CL1ando aumentan 

1ó veces las e::igencias mínimas, r¡ue segl!tn el manual Merk 

son de 5 ppm de la dieta en MS, como e:.·l ingerir alimentos 

granulados con 50 ppm de Cu. <43> 

-E:;isten atro·s -factores causantes de intoxicación cró

nica; consumo alta de Cu y normal de Mo, consumo baja de Mo 

con normales o al tos de Cu y c:onsL1mo de plantas que contie

nen hepatotouinas. (18,76> 

-La into:dcación ocasionada por el alto consumo de Cu, 

junto con una ingestión normal de Mo, puede.presentarse si 

las ovejas consumen pastos naturales que tengan concen

traciones de entre 30 y 40 mg de Cu, y sean ingeridos 

diariamente. <76, 77> En algunas plantas se llegan 

encontrar concentraciones de ha ta 50 a 60 ppm. < 19) 

-Ocurre también al pastorear forrajes contaminados con 

pesticidas que conten:;::iin compuestos de Cu, o en los cuales 

sea utilizado el sulfato de Cu como fertili:ante. (18,19, 

27> 
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-Por administración de semillas de granos tratados con 

fungicidas ricos en CL1.. ( 7 > 

-En el control de caracoles~ (18,77) 

-se han informado casos en ovejas y corderos estabula-

dos, qL1e rec::iben grandes cantidades de concentrados que pue

den contener h.::1.<:>ta 40 ppm de Cu o más cuando hán sido prepa

rados en c:onta.c:to con sales de Cu. (47 1 76,77) 

-Se ha presentado en ovejas que reciben un suplemento 

mineral con Cu y son tratadas c:on 1 • .1n~ sobre dosis de un ver

mifugo. C77l 

-Así como cuando se suplementa con mezclas espe~ifica

mente preparadas para otras espec:J.es como cerdos y bovinos. 
(7, 19) 

-Batay, T. et. al. <1972> citado por Blood, o.e. et. 

al .. , menciona qlle la C\plicación de hec:es de c:erdo como abono 

pL1eden contaminar los pastos y el suelo con Cu, si los cer

dos h~n sido alimentados con altas raciones con Cu, esto 

pLtede oc:asionar problemas solo que los enimales pasten poco 

después de aplicado el abono y las plantas estén por lo tan

to Tisicamente contaminadas o cuando son L1sadas grandes c::an

tidades durante largo tiempo. <7> 

-Existe un reQistro de mort~lidad en ovejas alimentadas 

con heno de pastura tratada con abono de c::erdo abundante en 

CL\, este heno c:ontenia 42 ppm de Cu. (7,45> 

6ul l, 1951 desc:r-ibiO el problema al estudiar praderas 

contaminadas con polvo de minas de Cu cercanas y centros 

metalúrgicos. < 18,27, 77) 

-También cuando los pastos se hán contaminado con humos 

de fundidoras o por goteo de lluvia y que escurre por cables 

de alta tensión fabricados c:on Cu que h~n estada sujetos a 

c:orr'osión • { 7 J 

-El empleo incorrecto de soluciones de Cu. <7b) 

-El Llso de medie.amentos con Cu. <27> 

-El ccnsumo bajo de Mo con normal o alto de Cu se 

presenta en pastizales naturales que contienen bajas con

centraciones de Mo <0.1 - 0.2 ppm) y azufre. C76> 
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-Una relación Cu:Mo de 10:1 puede ser tO::ica. C16) 

-Buck, W.B., et. al., 1976, citado por Garcia,E.R.M. 

et. al., mencionan que al perderse la relación Cu:Mo l :6 se 

observarAn los signos clínicos que identifican a la to::i.co

sis cllprica. (19) 

-Así como si el contenido de Cu de la materia seca de 

la hierva es de 10 - 20 mg/kg y con niveles bajos de Mo. 

<22,47) 

-Aparece también por causa de un eweso de Cu cuya .fuen

te es fitóg~na, que da lugar a concentraciones elevadas dn 

este en el hígado, como es el caso de into:ticaciones po5te

riores al consumo de plantas como el trebo! subterraneo 

<Trifolium subterraneum> que contiene niveles bajos de Mo. 

(7 ;10,.27,49) 

-Se hAn presentado casos por consumo de concen tracios 

con niveles pobres en Mo. <18,76) 

Alimentos concentrados con 20 ppm de Cu son peligrosos 

para corderos alimentados artificialmente en los establos y 

si el Mo es bajo 8-11 ppm producen to:cicidad. <7> 

Cuando en la mezcla de minerales y vitaminas s~ incluye 

Cu y no Mo, piensos completos para ovejas conteniendo sola

mente 25 ppm de Cu pueden provocar intoxicación por Cu. <76) 

-Intouic:ación ocacionada por plantas hepatotó::icas. (7, 

10, 19 ,za, 49, 63_, 76, 77> 

La intoxicación crónica por consumo de plantas que con

tienen hepatotoxinas se presentan por los alcaloides pirro

li;:!id.inicos que dañan a la~ cl!!lulas hepáticas y pueden cau

sar la muerte, cuando el daño es menos severo las célula~ 

sobrevi:-¡ientes parecen tener mas tendencia al consumo de Cu. 

(18,49,63,73,76,78> Esta forma de la enfermedad es común por 

el consumo de la planta H~liotropun europaeum (7,19,27,76). 

esta además de alcaloides hepatotóxicos, también contiene 

heliotrina y lasiocarpina ocasionando la enfermedad conocida 

como ictericia toxémica o Amarillos. <7,76> Este tipo de 

complicación se ha visto también en c~sos de senec:iosis y 

lupinosis. <18,49,73,78> 
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Senec:io Jac:obaea es una planta que contiene alcaloid_es 

pirrili:idínicos y puede provocar la intoxicación aún con 

dietas que contengan Mo. C73,7B> 

Otro ejemplo de planta hepatotóxica es la Ec:hium plan

tagineum que causa envenenamiento por Cu en Australia, prin

cipalmente en primavera y verano (27,6=>, y el orc:hurus 

<Dactylis glomerulata>. (19> 

-E:cisten otros factores que pueden provocar intoxica

ción crónica por Cu, como es una dieta rica en calcio, este 

estimula la aparición de la enfermedad quizá al crear caren

cia secundaria de ~inc, según Suttle y Mills, citados por 

Blood, o.e. y col •• (7) El Cu y el Zn compiten por los 

sitios de Lmión la misma molécula en el h.igado. (61) La 

retención de Cu en el hígado está iflL1enc:iada por los 

niveles de Zn en la dieta. <10,60~61,62> 

En un estudio reali=ado por Cordoba u.e.A., en Mé~cic:o 

se encontró en los suelos estudiados un promedio más elevado 

del adecuado de Ca <4059 ppm>, al igual que el forraje 

(1.65%) y en los niveles serológicos de Ca total en promedio 

fué de 24 mg/1(10 ml, el Cu obtuvo niveles también superiores 

en suelo, fueron de 5.3 ppm, en ensilado 6.8 ppm y 3.9 ppm 

en paja y en el "suero un promedio de Ct .. 18 mg/lOOml <normal 

0.09 - 0.14 mg/100ml .. (12> 

-Los ionóforos que son usados como estimulantes del 

crecimiento en ovejas, provocan un efet;to de acumulación de 

Cu e intoxicación en éstas. Los estudios realizados por 

Ryssen indican que estos pueden alterar la distribución de 

minerales en los rumiantes, ovejas con crisis hemolíticas 

que fueron suplementadas con dietas con ionOforos, tuvieron 

altas concentraciones de Cu en hígado. (59) 

La interacción de icnóforos en el tracto digestivo no 

e~tá entendida, sin embargo estos pueden alter~r la absor

ción, transporte y distribución de Cu en los tejidos así. 

como revalidar muchos minerales en el cuerpo, la alimen

tación con ionóforos puede incrementar la cantidad de 

minerales en tejidos y sangre, Starnes et. al. <1984), 
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reportaron que 

los niveles de 
lasalocid y monensina sódica, incrementaron 

Cu suero, aunque otros / autores 

observaron esto, Elsasser's, <19841 indicó un incremento en 

la concentración de Cu en hígado por el consumo de monensina 

en ovejas, corderos suplementados con estas presentaron una 

mayor destrucción del hígado 

las crisis hemolíticas. C59l 

la fase prehemolitica y en 

-En el caso de ovejas libres de ~auna ruminal. como son 

los protoo:oas ciliados los cuales disminuyen la acumulación 

hepática de Cu dietético, se puede predisponer a crisis he

mol.i. ticas, inducidas por stress con niveles de 1001) mcg por 

kg de materia seca de Cu en higado. (26) 

-El material de desecho de aves de corral usado para 

suplementar las raciones ovinas puede ser 

veles.t6Hicos de Cu. (49> 

fuente de ni-

En Mé:<ico los brotes que se pr~sentaron, descritos por 

García, E.R.11., et. al., la fuente de Cu fué el al1mento 

concentrado, que conten.i.a e:tcretas de gallinas ponedoras. 

como parte de sus ingredientes, con 478 ppm de Cu. (19) 

-La vitamina A contribuye a aumentar la retención he

pática del Cu. <77> 

-Norrish, 1974 citado por Bonner, y col., mencion~n que 

en las tierras ricas en 6Hido de manganeso el comportamiento 

del Cu. tiende a elevarse 6 ·aumentar su concentración. ( 12) 
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P A T O G E N I A 

El cobre es un elemento que forma parte de várias ~n:i

mas esenciales en el funcionamiento biológico rle los mamífe

ros, es un elemento bivalente por lo que puede interac:tu.3r· 

con otros que contengan una configuración electrónica igual 

o similar, esto puede ocurrir en el sitio de absorción, del 

metabolismo y de ei<c:reción, lo que implica que el Cu de la 

ración de un animal depende de la concentración relativa d8 

los otros elementos interac:tuantes. (18,49,50,76) Un eJemplo 

de estos son los niveles bajos de molibdeno o sulfato en J ;:1. 

dieta. <11,49.76> 

Los ovinos son espec:ic.\les por la forma en que manip1..1lan 

el Cu metabolicamente, pues no logran fac:ilmente inc:r~mentar 

la absorción, pero resulta más dificil la e::crec1ón biliar 

del Cu anormalmente alta, pr.>r lo que .es patent1? la tendencia 

a la acumulación del Cu en el cuerpo de los ovinos. <7,49, 

50) 

ln~axicación aguda: 

Las sales 'solubles de Cu en concentraciones elevadas, 

son coagulantes de las proteínas, la ingestión de grandes 

cantidades produce irritación intensa de la mucosa del apa-· 

rato digestivo y choque profundo, si el animal sobrevi.VE2 

tiempo sufic:ie~te aparece hem6lisis intravascular qrave, las 

primeras muertes paresen deberse a insuficiencia hepática 

grave y las ~ltimas a insuficiencia renal por necrosis tubu

lar. C7> 

lntoxicaión crOnica1 

-Fase pre-hemolítica: 

Dura de semanas hasta más de un año, segón Jensen, R. y 

Swift, B.L., de 30 a 100 días, el cobre se ac:umL1la en el hí

gado (7,18,22,27,49,60), y el riñón provocando cambios his

topatológicos e histoquímicos en estos órganos~ <7.18,:2, 

28,60) además de otros órganos como es la mucosa intesti.nal. 

(60) 
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Los cambios ul traestructurales en el h.:i.gado se asóc:ian 

c:on un incremento en la concentración de sorbitol dehydroge

nasa, arginasa y glutamato hidrogenasa en plasma. (7,18,22, 

:m.49.76> 

.El CLl en el hígado se enc:uentri\ unido a proteínas en el 

citosol hepático. C34.50,57~60,61J 

En el estudio realizado por Saylor y Leac:h, la fracción 

subcelular del hígado que tuvo la proporción más al ta de Cu 

f1..1é la fracción debris, aLtn con dietas bajas en Cu en ovejas 

y en recién nacidos, la mayor proporción de Cu estubo aso

ciada a la fracción citosol <30,60). 

La e::creción biliar del Cu,según Eva.ns, citado por 

Seaman; ~e real i::a por secuestr·o de proteínas 1 igadas al 

mismo, a trave:: de los lisosomas. Más de la mitad del Cu en 

oveJas adultas está asoc:iado c:on lA frac:c:ión metalotionJ.na, 

que es Llna proteína de bajo peso molec:ular~ al aumentar el 

consumo de Cu este se concentra además en la fracción 

proteica de alto peso molecular del hígado, ya que la 

síntesis de metalotioneina se mantiene limit~da y no se 

incrementa. (61) Esta capacidad limitada para sinteti~ar 

metalotionina puede eaplicar parcialmente la suceptibilidad 

de los ovinos a ·1a intoxicación por Cu debido a que hay 

menos metalotionina unida al Cu y disponible para ser 

secuestrada por los lisosomas. (23,.q:,60,61 > 

Cuando la capacidad de las proteínas de alto peso mole

cular es rebasado, el exceso de Cu se une a pequeños pépti

dos y proteínas (ausentes en ovejas normales o deficientes 

en Cu>, que son de bajo peso molecular. 

Esta proteína e:<tra Tué e:<plicada como un m¡¿.canismo especí

fico de quel~ción de Cu induc:ido por altas concentraciones 

de éste o por una derivación de la proteína pre~ente en el 

hígado, la cual es modificada por condiciones asociadas a. 

lesiones patológicas por into:<icación con Cl.I. < 61) 

Los lisosomas están involucrados con el almacenamiento 

de Cu en el hígado, el sistema lisosomal de la célulA es el 

tlltimo que acumula Cu en niveles tó:ücos en el citosol, este 
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Cu puede ser alcan;:ado atrave;:: de pinoc:itosis o autofagia 

por el sistem~ lisosomal de los hepatocito~. (34> 

En las fases iniciales de la into::icación por Cu y du

rante la fase prehemol .i. tic a, se ha encontr.;-.do un incremento 

en el numero de lisosomas del hígado, posteriormente se ha

cen más densos por el aumento de la concentraciór de Cu y L• 

sedimentación de las fracciones pesadas de la mitocondria y 

el nl'.1cleo. (22,33,34 .• 57) 

Evans, et. al. ,citados por Russanov y col., menciOnan 

que en los fetos de las ovejas la concentración del Cu es 

más alta en la fracción nuclear, mientras que en los fetos 

de otros mamíferos es localizada principalmente en la mito

c:ondria. C57 > 

En los estúdios reali:ados por Russanov et. al., refe

rentes a la influencia de las hormonas sobre el Cu en el 

hígado, se encontró qL1e cambios hot"m~1nales en las o·.¡ejas. 

como son estados de gestación o esterilidad. afectan la dis

tribución del Cu en las células, aunquo un amplio rango de 

concentraciones de Cu se encontró en los núcleos. por otro 

lado hubo más Concentración de Cu en la fracción nuclear 

ovejas estériles que en gestantes, donde después de 14 a 16 

semanas del embarazo el nivel de Cu en el higado del feto es 

más alto que en la oveja. C57l 

Los lisos~mas aumentan más ni..:1mero que en volumen en 

la prehemólisis y los lisosomas largos son una caracterí~ti

ca de los hígados de ovejas sacrificadas durante la hemóli

sis. (22> El secuestro del ~u en los lisosomas protege a las 

células de los efectos tó::icos del metal (22,2~,:-.!·4>, además 

son responsables del miint.enimiento de una concentración 

constante de Cu en el citosol de las células del hígado. 

C33,34) 

La ruptura lisosomal puede ocurrir por la o:<idaciOn 

catalítica de los 1.ípidos de la membrana lisosomal~ 1~ 

peroxidación lipídica resultante es iniciada por la acción 

directa del CLt con el o::.ígeno formandose radical ión 

libre que da1ia la membrana lisosomal, esto es signi"ficativo 
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ya que durante la hemólisis las ovejas están hipóHicas y en 

stress o:~idativo, lo que labilisa los lisosomas resultando 

la liberación intracelular. (22,23,50) 

-Fase hemolítica: 

.Tiene una duración de dos a seis dias, C22,28l otros 

autores mencionan que los animales pueden morir a las pocas 

horas o entre el segundo y cuarto dia posterior a la crisis 

hemolítica. < 18~'27> 

El incremento de la actividad de en~imas lisosomales 

libres en la hemólisis, está en concordancia con el concepto 

de que qui~ás estos estallen, las células dañadas pero aún 

viables, sufren un desprendimiento subsecuente de en::imas 

hidrolitic:as en el citosol causando muerte a las células. 

(22,33.34) 

En el primer dia de la hemólisis el número de los liso

somas disminuye, es posible que por el peso de los lisosomas 

su producción sea escasa. (33,34) 

En animales muertos durante la hem6lisis la densidad 

numérica de lisosomas está reducida, así como su producción. 

La necrosis del paquete de hepatocitos con lisosomas elec

trodensos, se puede deber a la acumulación de cantidades 

t6::-:icas de Cu en e'.l citosol. (33> 

CLtando se alcansan valores hepáticos máximos, hasta de 

1000 pp, en MS de Cu o superiores (76), el Cu se movili-za 

desde el higado al plasma y luego a los eritrocitos, origi

nando hemólisis intravascular aguda (18,27,50,76> y en 

consecuencia el nivel de Cu sanguineo se eleva hasta 10 

veces. C27> 

El mecanismo por el cual el CLt hepático es liberado no 

se conoce por completo, se considera que la desencadenan di

versos estados de alarma como; desnutrición, ~~tiga, trasla

dos y lactancia. (7,26,27,49,50} 

Tampoco está claro el mecanismo involucrado en la cap

tación de Cu por parte de los. glóbulos rojos y su posterior 

lisis, se ha sugerido que se requieren niVQles elevados de 
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Cu sangúineo durante 24 - 48 horas para causar hemólisis. 

<7, 18,27,49) 

Nederbragh at. al., SLtgieren las siguientes etapas de 

la hemólisis, los niveles elevados de Cu sanguíneo dañan a 

los ~ritrocitos, produciendose metahemoglobina y formando 

corpúsculos de Hein::, con la subsecuente hemólisis. Además 

describen tres mecanismos alternativos de la hemólisis; 

primero disminución de la ''deformabilidad'' de las célula~ 

rojas por la formación de corpl'.1sculos de Heinz, segundo 

cambios químicos y/o mecánicos en las membranas de las 

células rojas debido a los corpúsculos de Heinz y tercero, 

daño onidativo directo a la membrana de las células rojas. 

(50> La Tormación de corpúsculos de Heinz oc:aciona 

peroxidación lipídica en la membrana del eritricito 

llevándola a su ruptura. <18,50) 

La crisi~ hemolítica presenta he1noglobinuria, hemoglo

binémia ictericia <7,18,27,28,49,76), desencadena una 

enfermedad aguda con muerte rápida que se atribuye a anemia 

aguda y nefrosis hemoglobinúrica. <7.27) 

En el caso de la into:~icación hepatógena el Heliotropum 

europeaum contiene alcaloides hepatotóuicos y la ingestión 

continua produce l"E~sión hepática, ocasionando que se acumule 

de modo continuo el Cu proveniente del alimento consumido. 

<7,27,78} 

Las oveJ as que cosumen hel iotropium europeum, que es 

una planta contenedora de alcaloides pirrolizidínicos <PA>, 

en Australia tienen altas concentraciones de Cu en el hígado 

y pueden morir por una crisis hemolítica. C78> 

Así mismo el consumo de de estas plantas producen cam

bios morfológicos y bioquímicos en las células hepáticas sin 

alteración manifiesta de la~ funciones del hígado, se ad

vierte afinidad creciente del Cu y cantidades anormales de 

éste acumulan en el hígado con riesgo de crisis 

hemolíticas si por otra parte el consumo de Cu permanece 

normal, la lesión hepática progresa hasta que el animal 

llega a padecer una hepatitis tóxica simple. (7) 
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En el rumen el molibdeno y el sulfato inorgánico pueden 

formar tiomolibdato formando complejos de tiomolbdato de Cu, 

el cual no es absorbible, esto influye sobre la disponibili

dad de Cu, condicionando el desarrollo de into:<icación o de

ficiencias. C7,18,21,42.43~69,76) 

Uno de los factores respon$ables de la into:dcac:ion 

crónica el consumo bajo de Mo con niveles normales o al-

tos de cu, que form<:i.n en el rumen menor cantidad de c:omple

jos de tiomolibdato de Cu, au~entando con esto el Cu dispo-

nible para la absorción, produciendo la intoxicación 
crónica.C18,42,43) 

El Zn favorece la u11ión del Cu con la m~t~lotianina, al 

incrementar al contenido del primer-o en la dieta, aumP.nta el 

coritenido del Cu en la fracc:i6n metalotionina (61 >. el Cu y 

el Zn compiten por los sitios de unión en la misma molécula 

en el hígado, en las ovejas deficientes de Zn t:?l Cu estt. 

ausente de la metalotionina. <60,61> 

La retención de Cu en el hígado está lnfluC"nciada por 

los niveles de Zn en la dieta. Cl0,60.61) 

Otro factor que influye en el metabolismo del Cu es la 

fauna ruminal, Ivan et. al., realizaron un estudio sobre los 

protozoas ciliados de rumen. C26,50) Estos juegan un pñpel 

importante en la prevención de intoxicación crOni.::a por Cu 

en las• ovejas., a través de la disminución de la acw.mu.li\c:ión 

hepática de Cu dietético, esto ocurre al.unir el Cu a pro-

teinas solubles con los que se disminuye su abso1·ción. 

Niveles de Cu en el hígad~ de 1000 mcg/kg de materia seca 

predi~pone a crisis hemolíticas inducidas por stress, esto 

en ovej~s libres de fauna ruminal. <26> 

Los proto;:oas ciliados incrementan la ruptura de pro

teínas dietéticas en el rumen~ con lo que disminuye la oro

ducción de sulfide atraves del metabolismo de los aminoáci

dos que contienen azufre, el Cu es unido al sulfide quedando 

indisponible para la absorción y utilización, esto puE.r:!e in

volucrar al Fe, Zn y otros minerales catiónicos bivalentes, 
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por lo que la utilización del Cu asociado a protozoas dismi

nuye entre 38 y 50%. (26> 

Segi:m Jensen R. y S~·li-ft, la muerte se debe a hipo:<ia y 

shock probablemente, otros autores la atribuyen a insufici

encia hepática severa y los que sebreviven pueden morir de 

insuficiencia renal aguda. <7,27.76> 

Howell, J.Mc., et. al. \1974) observ.;\ron dL1rante y 

después de la crisis hemol i tic a la formación 

metahemoglobinémia y lesiones degenerat.ivas en la sustancia 

blanca del cerebro, asi como transtorno& celulares de las 

membranas y aumento de estado o:ddativo de la oveja. <7> 

El cobre puede atrave:::ar la placenta y acumularse en el 

feto. <27> 
El Cu acumulado puede ocasionar crisis hemolitic:a.s des

pués de haber cesado la ingestión de este~ por lo que ocu

rren ataques de hemólisis en las oveJtts que sobreviven a las 

crisis. < 7 > 

Se há demostrado en ovejas recuperadas a la into:;ica

ción crónica con Cu eritrocitos positivos a la prueba de 

Coombs, estos cambios son el resultado aparente de autosen

sibili:zación por el estroma de las células rojas c;irr.::1..1lantes 

y no un mecanismo. patogénico primario, esta hipótesis 

basa en que se encuentran más del 15Y. de los eritrocitos con 

cuerpos de Hein: durante las crisis hemolíticas de las ove

jas intoxicadas, estos valores se encuentran en el rango de 

anémias hemolíticas de otros animales por otras causas. <28> 
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CUADRO CLINICO 

Intoxicación aguda: 

F'rimero se presenta una gastroenteritis grave, con do

lor abdominal, diarrea y vómito intenso, las heces y el vó-

mito tienen mucho moco y 

ristico. <7, 19,49> 
de color a:ul verdoso caracte-

~1Ltbb v Kenedy m~ncionan que el envenenamiento por Cu 

se distingue por el pasaJe verde brillante de las heces flu-

idas~ acompañado por shock y convulsiones. <28> 

Hay anore>:ia y desidratación <49), choque grave con hi

potermia y aumento de la frecuencia cardiaca, seguido de co

lapso y mue1-te en un termino de 24 horas. (7) 

Si el animal sobrevive pueden desarrollarse hemólisis y 

hemoglobint:tria después de tres dias. <49> 

Aparecen además disenteria e ictericia. <7) 

Blood, o.e. y col. mencionan una anfermedad subcl!nica 

e:<perimental ya qLle al administrar a corderos grandes dosis 

de Cu se observó lo sigLüente: ligera perdida de peso, cuan

do el ingreso del metal fue de 27 gr M.S. en la dieta y una 

notable pérdida de peso cuando fué de 41 microgramos por g, 

sin presentarse enfermedad clínica alguna, este trabajo lo 

llevo a cabo Mylrea. P.J. y Byrne O.T. en 1974. <7> 

lntoxicaciOn crónica: 

En este caso se reconocen tres fases: pre-hemolítica, 

hemolítica y post-hemolítica. <18,22,27) 

- La fase pre-hemolitica es asintomátic~ y puede durar 

de varias sem~nas hasta más de un año. (18,27,49). En esta 

etapa el Cu se acumL\la primero en el hígado y riñón provo

cándoles cambios histopatológicos e histoquirnicos. <18,22, 

27> 

- En la fase hemolítica se desarrollan signqs clínicos 

que se asocian con la aparición súbita de hem6lisis en el 

inicio de la denominada c~isis hemolítica. (18> Se caracte

ri=a por; apatia, depresión general, inapetencia, disnea, 
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polid_ipsia, membranas mucosas dt: color café, heces de con

sistencia blanda y orina café roJi~a, incluso c:~fé negrusc:a, 

García, E.R.M. y Rosiles, M.R. 1986 la describen de color 

"vino tinto" <7.18~19,37~49>, no hay transtornos de la fun

ción del aparato digestivo. <7,49) 

En estados posteriores las mucosas so oboServan amari·~ 

llas o ictéricas. e 15, 18, 19 ... 27) 

Ourant~ la crisis hemolítica exist~; hemoglobinémia, 

metahemoglobinémia, hemoglobinúria e ictericia. <7~16.18,49> 

Los animales pueden morir a las pocas horas o entre el 

segundo y cuarto día posterior a la aparición de la hemóli

sis, otros autores mencionan que ocurr~ en las siguiente~ 48 

horas. (17,18,19,27) 

Algunos animales sobreviven y pasan a la fase post-he

mol itica, posteriormente desarrollan nuevas crisis hemoliti·

cas y mueren. <18,27> 

En los animales que mueren durante o poco tiempo 

después de la crisis hemolítica hay daño hepático y renal 

severo. <1B,2B,49) El daño renal consiste en una isquemia 

que ocasiona un~ fibrosis intersticial. <28> 

- Durante la fase post-hemolítica las membranas mucosas 

se observan pálidas, posteriormente Sl.\ color y el de la ori

na vuelven a la normalidad y el animal recupera el apetito. 

(18) •. 

Con el desarrollo de crisis hemo1 íticas subsecuentes, 

los ovinos enferman en forma aguda presentando signos clíni

cos similares a los observa?os durante la primera fase hemo

lítica. ( 19,27) 
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a u 1 M 1 e A e L 1 N r e A 

Fase prehemolitica: 

E:cisten discrepancias respecto al momento en que aumen

ta el,. CL1 sanguíneo, pues durante este periodo el exeso de 

minerci:l es rapidamente removido de la sangre, por lo que su 

detección depende de la frecuencia con que se realice el 
muestreo. (7,18) 

Se observa hipocupremia solo 1-2 dias previos a la he

m6lisis. < 18,22> 

Por lo que en la ~ase prehemo)itica que dura de semanas 

hasta un aFío el nivel de Cu sanguíneo se mantiene en su 

valor normal de 0.1 a 0.2 mg/dl. (27) 

El hematocrito, hemoglobina total y nl'.lmero de eritroci

tos a partir de los 7-1(1 días previos a la hemólisis se in

crementan, esto es o:::.asionado por el aumento del número de 

glóbulos rojos y disminución en el volumen sanguíneo por la 

deshidratación según lshmael y col. <1972>, citados por 

Fuentealba. ( 18> 

También en este periodo pre-hemolítico existen leves 

fluctuaciones en los valores lucocltarios. (18) 

Se ha observ·ado eHperimentalmente que várias semanas 

prévias a la hemólisis, al aumentar los niveles de Cu aumen

ta la actividad de en~imas s8ricas, tales como dehidrogenasa 

láctica y transaminasa glutámico oxalacética, (7,18,28,49, 

76) que aumenta hasta 980 unidades SF por ml desde seis 9e

manas antes de aparecer signos. (7) 

Enzimas hepáticas especí~icas como; arginasa, sorbitol 

dehidrogenasa y glutamato dehidrogenasa, aumentan inmediata

mente antes de la crisis y/o durante ésta, además del 

aumento de los niveles de transaminasa glutámico piri:1vica 

(18,28,49,70>, y la creatina kinasa (27) 

La biopsia de hígado constituye una técnica de diagnos

tico adecuada ya que descubre la into:(icación crónica por 

Cu. En muestras a la autopsia de hígado se deben preferir 

las del lóbulo caL1dal de este órgano ya que es aquí. donde se 
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concentra de preferencia el Cu segó.n Hogan, K.G. et.al. .• 

<1971>, citado por Blood, o.e. y col. <7> 

Los valores hepáticos normales de Cu de 100 a 500 ppm 

·de M.S. se elevan a 1000-3000 ppm en las etapa~ tardias de 

la· into1dcaci6n crónica, poseen valor dl.agnóstico, los valo

res hepáticos superiores a 500 ppm y valores renales de má~~ 

de 80-100 ppm M.S •• <7,27> 

Buckey y Tait mencionan que corderos con una concentra

ción de Cu en h.i.gado de 1130 mcg por g de M. s. son má·~ 

sucep~ibles a crisis hemoliticas. (10) 

Después de una dosis masiva de Cu, importante 

incluir riñón entre> las mt.testras sonietid.::\s a •.1alorac:ión de 

Cu,_ ya que los niveles de este pueden ser altos Cmás de 25 

ppm M.S.> y en el hígado las concentraciones del metal se 

elevan hasta vários dias después de J~ ingestion. t7> 

Fase hemol:lticas 

En esta etapa el aumento de Cu plasmático precede al de 

leucocitos y eritrocitos (17,18,28> ~ 'I se acompaña además de 

un aumento acentuado en la c:reatinina fosfoquinasa sérica, 

como se indica en la siguiente tabla: 

Cambios en la sangre de las ovejas durante la crisis hemolí

tica de la intoxicación crónica por Cu. 1 

Ovejas 

33 

37 

Oorset 

Normales 

Cu en sangre 

<mg/litro> 

7.98 

7.20 

3.70 

7.12 

TGO en suero2 

<u.i./litro> 

5,975 

23,7::?5 

B,580 

0-140 

1 Según Thompson y Todd, 1974. 

2 Aspártico amintransferasa 

CPK en suero'=" 

e u. i. /litro) 

14, 160 

41,00l) 

23,350 

0-125 

3 Creatinina fosfoquinasa Tomado de Underwood E.J.(76> 
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Los niveles de ceruloplasmina se incrementan de dos a 

tres veces de lo normal, la urea sanguinea en paralelo con 

la bilirrubina se incrementan también durante la crisis y 

posteriormente disminL\yen de manera drástica en los sobre

vivientes sin retornar a valores normales. (28) 

Todd y Thompson <196'.!·~, citados por B1..1c~'.ley y Tait 

encontraron altos niveles de sangre de ovejas 

muertas durante una crisis hemolítica, sin embargo en el 

tt·abajo realizado por ellos. est.o no OCLtrre. (10> 

Los valores del Cu en sangre completa o plasma son de 

0.06 a 1.5 microgramos de Cu/ml, con una elevada propon:i6n 

entre ().8 y 1.5 microgramos/ml. <76°> 

El Cu de las células rojas aumenta de 15 a 20 veces y 

el Cu plasmático se incrementa de tres a seis veces, el 

total de Cu en sangre ~umenta hasta 1(1 veces lo normal según 

Jubb K.V.F. et.al. <28> 

Seg~m Blood, o.e. y col. los valores sanguíneos de CL\ 

suelen ser de 500 a 2000 microgramos por 100 ml, si los com

paramos con los 100 mic:rogramos en animales sanos. <7> 

Se obse~va depleción de glutatión reducido, formación 

de metahemoglobina 

<18,28,49) 

y presencia de cuerpos de Heinz. 

Se produce rápida reducción en el hematocrito, hemoglo-

bina total y número de glóbulos rojos, indicando que el 50 a 

75% de estos hán sido lisados. (18,49) 

El hematocrito tiene valore~ de 40 a 10 por 100 en 48 

horas. C7l 

La cuenta de eritrocitica dcsminuye drasticamente a 

2x10 12 /l o menos. <28> 

En frotis sanguineos obtenidos durante o inmediat~mente 

después de un episodio hemolítico, se ha observardo fragmen

tacion de glóbulos rojos, anisocitosis, poiquilocitosis, 

policromasia, cL1erpos de Howell .Jolly y ocacionalmente 

normoblastos. Los cuerpos de Hein:: se detectan en hasta un 

154 de los eritrocitos. La recL1pei-aci6n de la fase hemolíti

ca está asociada con reti.culocitosis. < 18,28> 
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En los casos anali~ados por García, E.R.M. y Rosiles, 

M.R., 1986 en Mé>cico, reportaron los siguientes resultados; 

''biometria hemAtica 5.8 g de hemoglobina/100 ml de sangre y 

18.6% de hematocrito, que representa anemia hemolítica 

severa, con la presencia de 12/. de normoblastos y 20% de re

ticuloc:i tos. leL1c:oci tesis neutrof i l ica asi como hiperprotei

némia". <19> 

En esta fase heinolitic:a, lo~ valores leucocitários se 

incrementan de 2 a 3 veces, junto a un aumento en el porcen

taje de nutrófilos, esto último puede deberse a un estimulo 

proveniente de las células hepáticas dañadas. ( 18,28) 

Durante la crisis hemolítica los niveles de Cu en el 

hígado de corderos muertos fué de 394 mcg por g de hígado 

fresco o 1300 mcg por g de materia seca. <10) 

Por medio del examen de las materias Tecales se pueden 

encontrar cantidades de 8000 a 1000(1 ppm de Cu. <7> 

Los exámenes de orina muestran una hemoglobinuria 

severa, la enzima aspartato amino transferasa <TGO), 

regjstra niveles muy elevados de! 410 UI. ( 19) 

Etapa post-hemolítica: 

Durante esta etapa la hemoglobina total y el numero de 

glóbulos rojos au
0

menta gradualmente, pero luego disminuyen, 

desarrollándose asi nuevas crisis hemolíticas. ( 18> 

De manera típica aumenta el hematocrito hasta un 60~ o 

más en las horas que preceden a la crisis hemolítica, presu

miblemente por deshidratación. C28) 

Todd y Thompson (1963) citado por BUckley y Tait 

encontraron un incremento en la hemoglobina y el hematocrito 

de 7 a 10 dias después de crisis hemolítica~ esto 

ocasionado por la acumulación de Cu en hígado, según sus es

tL\dios. (10) 

La hemoglobina disminuye de los niveles normales de 100 

a 110 g/l hasta 40 a 50 g/l en los sobrevivientes. (28) 

Se ha informado que en animales que sobreviven a una 

cr~sis hemotítica, la actividad de las en~imas baja después 
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de la hem6lisis y al.1menta nuevamente antes o durante la5 he

m6lisis sUbsecLtentes. < 18) 

Una enzima que se altera durante las crisis hemolítica~ 

es la dietil succinato carboxyl esterasa, la cual ~e pued~ 

detectar en plasma, esta en::ima es especifica del hígado y 

un indicador más preciso de daño en este, se puede detectar 

aún antes que otra:> en::imas especificas del higa.do como son 

la aminotrasferasa y la sorbitol dehidrogenasa. <~:1 
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ANATOMIA P A T O L D G l C A 

LESIONES MACRDSCOPICAS 

Intoxicación agudas En ésta se observa: gastroenteritis 

grave con erosión y ulceración sobre todo en el abomaso, 

este órgano se puede romper. <28,49) 

En caso de ocurrir hemólisis intravascular, observan 

las lesiones características de la fase hemolítica de la 

intoxicación crónica <7>, que se mencionan posteriormente. 

En los animales que sobreviven más de 24 hrs se 

desarrolla ictericia. C49) 

IntoxicaciOn crónica: - Fase pre-hemolítica; en e~ta fase 

se hán observado lesiones macroscópicas en ovinos 

sacrificados durante este periodo. <18> 

-·Fase hemolítica; durante esta la mayoria de los 

tejidos están ictéricos. <19,27) 

Se describe aumento del tamaño del hígado, el cual 

presenta consistencia friable <7,37,49> o amarillo solamente 

(7,19), y con bordes redondeados. (19> 

La ves.icul,;._ biliar se encuentra plétora. (19> 

Los riñones se observan aumentados de tamaño, de color 

rojo oscuro, a caTé rojizo, de color metálico de arma de 

fuego y según J'ensen y col.; son de color negro. < 18, 19,27. 

37) 

Blood, C.D. y col¡ los describen como tumefactos de 

color bronceado, el manual Merck de color gris metálico y 

orina de color "vino oportoi1 (47 ,49> 

El bazo se encu~ntra aumentado de tamaño y 

consistencia es friable, con bordes redondeados <7,18,19, 

49), el parénquima está Obscuro, de color pardo Y negro. 

<19,27,49) 
La sangre está adelga:ada. ClO> 

Algunos cásos ·muestran gastroenteritis. (27) 
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-Fase post-hemolítica; durante esta se observa 

coloración pálida 

macroscópicas. < 18) 

del higado Y ausencia de lesiones 

Los riñones pueden aparecer normales o tumefactos, de 

. color. café obscuro o negros. ( 18,22> 

LESIONES HISTOPATDLOGICAS 

-Fase pre-hemolítica; segL'.in Ishmael y col. ( 1971), 

citados por Fuentealba. esta fase se caracteri::a por 

tumefacción turbia y necrosi5 de algunos hepatocitos, 

hi.pertrofia e hiperplasia. de las células de Kupffer, cuya 

intensidad depende de la cantidad de Cu dada en la ración. 

( 18) 

-Fase hemolítica; los principales cambios observados en 

el hígado durante esta sons areas focales de necrosis de l'as 

células hepáticas (18,22,28~33,341 y acumulación de pigmento 

biliar en los canaliculos biliares, asi como depósitos de 

hemosiderina (7, 18>. se observa despigmentación grasa 

centrilobular y necrosis con hiperplasia de los conductos 

bLliares. (18,27> 

Se ha informado de la presencia de gránulos intracito

plasmáticos teñidos positivamente para Cu en los hepatocitos 

en cortes de hígado, celulas de Kupffer, y macrófagos de las 

triadas portales, se ha demostrado que estos gránulos son 

lisosomas. <18,19> 

Al aumentar el Cu en la ración hay un aumento en el 

número de hepatocitos que sufren degeneraciOn y necrosis; 

además aumento de tamaño de los lisosomas de todos los 

hepatocitos. (18,21,22,33,34,60) 

En las muestras anali=adas de casos en México por 

García E.R.M. y col.; se encontró pigmento hemático, 

necrosis y colangiectasis hepática. (19) 

En el riñón se ha observado aumento de la eosinofilia, 

el Cu parece dañar tres sitios de los tejidos del riñón; el 

epitelio tubular, la lámina basal glomerular y vasos 

capilares sanguineos. <83> Degeneración, vacuolización, 
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necrosis y descamación del epitelio tubular (18,19,21,26>, 

sobretodo a nivel de los tú.bulos contorneados pro::imales 

(17,21,27>, las células epiteliales contienen gránulos 

eosinofilicos refráctiles de tamaño variable, los que 

tiñen posiblemete por Cu y Fe. (18) 

Algunos tL'.tbulos renales se observan marcadamente 

dilatados y contienen cilindros hialinos. <7,10,21> 

La degeneración y necrosis de las células de los 

túbulos renales se deben a la combinación de hemoglobina e 

hipercupremia (18,49) 1 además de que la cápsula de Bowman 

está engrosada. (27) 

de los tl'.1bulos corticales mostraron Las células 

degeneración y necrosis así como un incremento en 
microcuerpos y ret1c1..1lo endoplásmico rugoso, se observa 

también un incremento en el número de lisosomas largos en 

las c~lL•la"S de los tU.bulos corticales. <21} 

En el bazo eHiste necrosis intrafolicular y se observan 

eritrocitos fr3gmentados y hemosider1na dentro de las 

células fagociticas de la pulpa roJa y áreas perifolicula

res. <7, 18J 

A nivel de cerebro y méd\.\la espinal, ocurre 

espongiosis. <19> 

Goneratne y col. ( 1900) ~ observaron algunos cambios 

u l traestructurales músculos~ como tumefacción 

vact.1olización, formación de membranas mitoc:ondriales, 

degeneración de ·las miofibrillas y separación entre los 

sarcómeros. < 1 a, 22) 

-Fase post-hemol i tic a; en los ovinos muertos durante 

ésta se encuentran grandes cantidades de pigmento biliar en 

los canaliculos, aumento de la actividad fibroblAstica en 

las triadas portales y proliferación de duetos bilares segLm 

Gopinath y Howell <1975)~ citados por Fuentealba. <18> 

A nivel renal, se detecta aumento del tejido fibroso 

interstic:J.al. además de las lesiones observadas durante la 

fase hemolitic:a. <17,28) 
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La función renal mejora con t?l tiempo, a pesar de que 

cuando cesa la hemólisis at.'.ln e~: is ten evidencias 

histopatológic:as de daño renal, lo cual indica que los 

nefrones sanos o ligeramente dañados ~on c~pa~es de suplir 

funcionalmente a aquel los irreversiblemente afecti'dos seg~1n 

Goonerath y Howell (1983). C!BJ 
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O I A G N O S T I C O 

Se realiza con base en: la historia clínica, signos, 

lesiones, hallasgos a la necropsia .,, el laboratorio clínico. 

C?, 19,27) 

Anémia, ictericia, orina café y temperatura normal son 

signos indicativos. (27> 

La historia de consumo de forrajes posiblemente conta

minados o la presencia de plantac; hepatotóxicas son st.ljesti

vos de la enfermedad. <27> 

A la necropsia. los cambios en el higado ~· l::la::o dan 

evidencias adicionales, asi como el anctlisis de los tejidos 

y del contenido del aparato digestivo. <27> 

El contenido de Cu en la corte::a del h.igado da un mayor 

criterio de diagnóstico pura en'JenenainiE'mto por Cu, según 

Ryssen • < =: 0 J 

El contenido digestivo de color a::ul verdoso es indica

tivo. <49 > 

Es necesario determinar la concentración de Cu en los 

tejidos para poder eliminar otras causas de transtornos 

hemoliticos. (7) 

Niveles de CÚ de 1-2 mg/dl en la sangre y/o 1000 a 3000 

ppm de MS de Cu en higado confirman el diagnóstico. <7,27) 

Gold-fishcr,S •• 1967; e Ishmael y col. 1972. citados por 

García, E.R.M., y col., mencionan que niveles de Cu de 1.5 

ppm en sangre, y más de 150 ppm en hígado y 15 ppm en riñón 

son compatibles con el diagnóstico. <19> 

Niveles en el riñón de 15 ppm peso húmedo, niveles san

guineos de entre 5 y 20 mcg/ml en comparación con los norma

l es de alrededor de 1 mcg/ml y en el hígado de más de 150 

ppm peso t-1úmedo también confirman el diagnóstico. <7> 

Diagnósticos diferenciales. 

La into~:icación aguda debe diferenciarse de la gastro

enteritis agL1da caL1sada por otros agentes, la into:{ic:ación 

por Cu presenta un calor azul verdoso de la ingesta. <7> 



9ó 

La intoxicación crónica por Cu se diferencia de; las 

enfermedades hemolíticas agudas como son: leptosp.Lrosis (7 ~ 

19,27,37), hemoglobinuria del puerperio, hemoglobinuria 

bacilar, envenenamiento por nabos y algunos casos de pasteL1-

relos1s aguda. <7> 

De la enfermedad de las ovejas Dmarillas,· piroplamosi.s 

y lupinosis. (27) 

La clostridiasis. C 19> 

Las infecciones bacterianas suelen acompañarse de 

fiebre, toxemia, la intoxicación por nabo y la hemcglobi

nuria puerperal pueden diagnosticarse solo en forma provi

cional, mediante la historia y el examen del medio. {7) 
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T R A T A M 1 E H T O 

Intoxicación agudas 

En esto? casos el uso de sedantes gastrointestinales y 

tratamiento sintomático para el choque son recomendables. 

<7,49) 

Smith, J.o., et.al •• 1975, citados por Blood o.e., et. 

al., mencionan; "La administración del BAL por. v.í.a intrave

nosa aumenta la eliminación de Cu, pero carecemos de infor

mes respecto a su uso clinico." <7l 

Son eficaces el ·.1ersE?nato de Ca y la penicilamina, s.i 

se administran precosmente. <7~49) 

En corderos afectados se us¿\n 101) mg de Mo de amon~.o •1 

1 g de sulfato sódico anhidro por v.í.a oral, disminuye el 

contenido de Cu de los tejidos y evita la muerte. t7,49> 

Intoxicación crónica: 

Se debe administrar d.iar-iamente 50-100 mg de molibdatn 

de amonio y 0.5-1.0 gr de sulfato de sodio por an1mal 

durante 3 semanas, una solL1c:ión acuosa de las dos sales 

deberán esparcirse sobre el alimento. <27) 

En la investigación llevada a cabo por Hidiroglom, et. 

al., el empleo por 4 d.i.as de un suplemento de Mo y sulfuro, 

incrementó la e::c:reción fecal de CLt, reduciendo los niveles 

de este en ,higado y marcada disminución de la 

mortalidad. <24> 

La inyección intravenosa d"e tiomoli.bdato <TM>, compue~-

to inorgánico de Mo y s, di~minuye la concentración hepática 

de Cu, previene el desarrollo de hemólisis y es de valor en 

el trat~miento de animales que ya presentan crisis hemoliti

cas. <21,22> 

Gconeratne y col., 1981, señalan que la administración 

de 50 mg de TM en el primer dia de la crisis hemolitica, se

gLlido de la misma dosis dos veces i\ la ~.emana, seria 

efectiva en el tratamiento de la misma y en la prevención de 

hemOlisis posteriores. < 18) 
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El TM administrado por vía intravenosa a dosis de 0.5 a 

1.Ct mg/kg de peso vivo~ es hidrofi;:ado a molibdato en los 

primeros minutos de la inyección y se elimina en orina en 

las primeras 24 horas. (42) 

El TM puede entrar en las células del higado en comple

jidad con el Cu 'r' el citosol. produciendo mac:romoléuc:las de 

Cu-Me <proteínas complejas>, las cuales no son disponibles 

biolagl.c:amente. (68) 

El tetratiomolibdato CTTM> en rumen conduce directamen

te o indirectamente a la formación de complejos Cu-Mo y a 

una disminución de la absorción del Cu. <44.69> 

La aplicación de TTM disminuye la concentración de Cu 

en el hígado h~sta 62 a 70'"1.. C68) 

El TTM intravenoso a dosis de 100 mg aplicado a un 

rebaña. previene la intoHicac:ión crónica por Cu 
<2(•,4~,43~68~74>, además incrementa la excreción de Cu en la 

bilis y reduce la concentración de Cu 

induce a hipocupro~is. <~O, ~1.74> 

el hígado, lo que 

La e:<creción de Cu se incrementa en caso de anestesia 

general, mientras que el TTM también incrementa sus efectos 

cuando es aplicado 

(.31, 74) 

animales con anestesia general. 

La anestesia produce el efecto de incrementar 3 a 4 

veces la e::c:reción de Cu en las ovejas y el TTM dado a estas 

ovejas anestesiadas es más efectivo ha~ta en 3.5 veces que 

en los animales concientes. (31) 

El efecto del incremento sobre la respueSta del TTM por 

anestésicos.• parece deberse a una interacción entre el los, 

es probable que el metabolismo de Cu sea afectado por algún 

factor asociado con la anestesia. tos que hace más disponi

ble al Cu para su e::creción en bilis. (31) 

El TTM no produce efectos en el metabolismo de otras 

minerales (Fe. Zn>. esto en contr~ste con otras drogas como 

la penicilamina o el acido-etil-diAmino-tetr·a-~cético, los 

cuales no solo incrementan la e::crec1ón del Cu. sino tAmbién 

la del Zn o ambos. (20> 
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La excreción urinaria de Cu se eleva 10-20 veces en el 

rebaño intoHicado al administrarse 52 mg /kg de D-penJ.ci

lamina diria durante 6 días. <24,27) 

El tratamiento con penicilamina induce cupruresis, la 

cual puede ser controlada individualmente, sin embargo su 

costo es alto, por lo que se recomienda p~ra la terapia de 

crías y no de rebaños. <24) 
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P R E V E N C l O N y C O N T· R O L 

Esta se lleva a cabo con la administración de sales 

para lamer que contengan molibdeno, para mejorar el cociente 

Cu:Mo de la dieta de las ovejas, redL1ce el almacenamiento de 

Cu Y elimina la mortalidad provocad~ por la enfermedad. 

l 16,75> 

En caso de la into~{icaci6n crónica ocasionada por tre

bo! subterraneo, se puede ayL1dar al control evitando que los 

ovinos. pastan en campos jugosos ricos en trebo!, durante el 

otoño y evitando la desutrici.6n de los animales. l1~10) 

Harker (1976>, citado por Blood, o.e., menciona que la 

adiministración diaria de molibd~no en el alimento a dosis 

de 7 ppm, reduce la captación de Cu en la ovejas. <7> 

Se recomienda el uso de molibdeno y SL\lfatos. 

<7,18~6'9,76) 

El superfosfato con molibdeno en proporción de 69 g del 

metal por hectarea, aumenta el contenido de Mo en los 

pastos. (7) 

Se pueden tratar los campos con 70 g de Mo por ha en 

forma de superfosfato de molibdeno. <49) 

Otra alternativa son las bolas alimenticias para lamer 

con Me o mezclas minerales con 90 kg de sal, 70 kg de yeso 

bi.én molido y 5(1(1 g de molibdeno sódico, Pope, A.L. < 1971), 

citado por Blood, o.e., menciona que no es satisfactoria la 

administración de bloques de sal para lamer o de pildoras y 

comprimidos, así como no es práctica la admihistración dia

ria en el agua de bebid~, sin embargo logro detener los 

brotes en tres días por la administración de molibdato de 

amonio en dosis de '50 a 1(10 mg por cabe::a y por diC1, junto 

con sulfato sódico. 0.3 a 1 g por cabe::a y por día. pueden 

rociarse estas sales sobre el heno en soluciones. C7> 

La suplementación de tetratiomolibdato de amonio depri

me la absorción de Cu dietética. C44) 

En el daño hepático por plantas hepatotó~:icas, la in

gestión de molibdeno y sulfato ayudan a regular el metabc-
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l ismo del Cu~ disminuyendo la catidad de Cu absorbido del 

ingerido. C27,4=~44,68.69> 

Dietas con altos contenidos de Mo y s. form~n suficien

te tetratiomolibdato en el rumen y este a !5U ve:: forma 

complejos con el Cu que disminuyen su absorción. (69) 

El aporte de alto~ niveles de Mo o de sL1lfat.os para im

pedir la absorción y posible intoxicación por altos niveles 

de Cu, ha sido utilizado en tratamiento de pastizales con 

pulverizaciones de sulfato de Cu para destruir los caracoles 

que trasmiten los distomas. C77l 
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A N A L l 5 l 5 O E L A NFORMAC O N 

La importancia del cobre en la salud animal y en la en

fermedad está bién documentada, tanto la deficiencia como la 

into)ticación por- cobre pueden ocurrir en condiciones natura

les y conducir al decremento de la procucc:ión, desarrollo de 

lesiones patológicas y en última instancia la muerte del 

animal. 

La presente revisión consto de 99 referencias biblio-

grAficas consultadas, 

ni:1mero de estúdios 

sin embargo eaisten aún~ 

reali:~dós de los cuales 

encuentra la referencl.a en nuestro pa.is. 

un grán 

solo 

De esta revisión podemos concret~r por lo que respecta 

al cobre, que existen muchos punto5 confusos y aspectos que 

al'.1n no se hán descub.t.er to snbre éste. comensando por las 

mültiples funciones GL'e de:empeña en el orgL>.nismo. aunque 

una gran c::antidad de éstas se conoce, faltan aún muchas por 

desc1..1brir, otro aspee.to es su metabolismo. en especial sobre 

su almacenamiento y regulación en el organismo, que no está 

comprendida totalmente y como. ciertos desarreglos llevan a 

SL1 acumulación. El mecanismo por el cual el cobre es capa: 

de dañar a las células del hígado permanece como materia de 

especulación. <50) Otro punto importante y poco conocido es 

el referente a la e:~creción biliar de éste y el hecho de que 

es 1..m l.mportante mecanismo de regulación en la homeostasis 

del cobre. (50> 

Dentro de la patogénesis del cobre e:cisten aún muchos 

aspectos desconocidos.. sin embargo estél.s enfermedades dan 

in~ormación para entender sobre el mecanismo del metabolismo 

del cobre. <50> 

E::isten ai:m dudas entre los niveles er.s~vndos de Cu en 

el alimento debido a la gran cant.t.dad de factores interac

tuantes con él. los c1..1~les con llevan también en muchas 

ocaciones a la deficienc.t.a o 1nto.;icac16n cor cobre. (28l 

Hay también cuestionamientos sobre los elementos que 

causan efectos en el metabolismo del cobre, como en el caso 
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del a::::ufre y el molibdeno, todavía no se conocen en SLI tota

lidad los mecanismos de interacción entre estos para reducir 

la retención del Cu en el animal en el caso de la deficien

cia de cobre. <76> Las interrelaciones cuantitativas entre 

el Cu, Mo y S son complejas, es dificil seAalar un nivel 

específico de a=Ltfre en la dieta que sea adecu.:ido. (76) Un 

ejemplo de esto es qLte. ciertos autores manifiestan que el 

SLllfato inorgánico d1etélic:o en c:omb1nacion con el Mo ejerce 

un efecto inhibidor sobre la cciptación de CL1 pc;r parte de 

los rumiantes <7~68,76,77,), mientras que otros opinan qL1e 

esto es erróneo y qL•e es el a::::Ltfre orgánico <metionina) el 

qLte actl.'.1a mtls en el ne::o Cu/Mo/S. ~ 17,43,5ü,69,76> 

En cuanta al cuadro clinico de la deficiencia de cobre 

encontramos una grán cantidad de síntomas, que varían en 

apariencia y severidad segt:m las áreas en que se pr-esenta la 

enfermedad (46>. Dentro de estos, los transtornos a nivel 

del sistema nervioso son los que presentan una mayor gama; 

algunos autores consideran a la ata:<ia en::oótica. swayback y 

encorbamiento del espinazo corno -:sinónimos y otros las consi

deran enfermedades diferentes, sin embargo solo Jubb l(.V.F. 

y col., manifiestan diferencias específicas estre swayback y 

ata:o.a en:::oótica, · segl.'.1n ellos, la pr.1.mera es una enfermedad 

conganita y se manifiesta por lesiones macroscópicas en el 

cerebro; mientras que la segunda, es un síndrome de ataque 

tardío que presenta cambios neuronales regresivos en la mé

dula espinal y tallo cerebral. <28) 

Estos són algunos aspectos de los muchos 'que aL1n se en

cuentran confusos o en discución, sobre este complejo tema y 

también nos dán a entender la importancia del cobre en el 

organismo por la gran participación que tiene en éste. 

Esta revisión nos indica también algunos descubrimien

tos resientes, como por ejemplo tenemos el diagnóstico de la 

deficiencia de cobre por medio de la actividad de la super

ó:ddodismutasa <SOD) <41,53), at:m como un indicador más efi

caz que la ceruloplasmina, que se creía anteriormente era 

una determinación ventajosa de Cu en el organismo. <6, 7 • 76) 
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Otros estudios import~mtes los reali::ados cor. res-

pecto a la genética, donde se conoce la suceptibilidad de 

ra~a hacia éstas enferdades, por medio de selección genética 

se hán obtenido híbridos que reducen ésta a lo carencia de 

cobre. <70,81,B3,B4,B5,e~.t:J7> 

En el tratamiento de la deficiencia de cobre hay gran~4 

des adelantos, como són las píldoras de vidrio soluble con 

Cu, Co y Se C1'5.3B,75> y ol tratamiento can heptonato de Cu 

el cual prc?orciona ventajas importantes, tales como la pro

tección que da a los corderos contra la enfermedad, su ab

sorción no es afectada por antagonistas y variaciones de 

absorción intestinal. C4B> 

En la prevención, el uso de agujas de ó;:l.dO de Cu qi..te 

previene a los corderos contra ataxia en;:oOtica y/o sway

bac, pi:-oporcionando cobre los pr .lineros 5 mc:ses después de 

nacidos. <B0,82> 

En la in,toxicación por cobre, r:!>l efecto del tiomo1 ib

dato sobre su tratamiento hA sido ampliamente invest.lgado 

<10,21,42,68>, asi como el del tetratiomolibdato <20,31,42, 

43,44,69,69) y sus efectos en la disminución de la absor

ción del cobrea 

En lo que respecta al tratamiento, prevención y control 

de la deficiencia de cobre. es necesario hacer notar que 

estos aspectos. son de suma importancia.. ya que es aql1i donde 

radican grán parte de las perdidas económicas ocasicnadas 

por los gastos médicos y de programas preventivos. 

Otras situaciones que repercuten en la economía de la 

industria ovina por estas enfermedades, es el daño que se 

prodUce ~n lana de las ovejas con deficiencia de cobre como: 

la·despigmentación 

la mortalidad de 

y la queratini;:ación deficiente de esta~ 

corderos ocasionada por 

en~oótica, los defectos en el desarrollo , la disminución 

del crecimiento, la infertilidad y el incremento 16 

suceptibilidad a infecciones entre otras cm.1Sas. Asi cerno en 

la Into:!icacion el problema económico radica principalmente 
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en la mortalidad y en los programas preventivos, por el 

costo que deriva de ellos. 

La deficiencia e into:<icación por cobre en ovinos són 

enfermedades ampliamente distribuidas en todo el mundo, sin 

embargo el presente estúdio indica que en Mé::ico ei:isten muy 

pocos trabajos sobre el tema, al igual qLte 

Latina. 

Americ.-21 

Es importante realizar investigaciones sobre éste tema 

en nuestro país, para poder ubicar la distribución é inci

dencia de estas afecciones. así.como de las pérdidas econó

micas que derivan de estas enfermedades. 

Por lo que respecta a los estudios realizados en nues

tro pais en lo ref~rente a la deficiecia de cobre 1 

establecen ya zonas características, las cuales se ubican en 

el Est~do de México y el Distrito Federal <17,18,77,55,56), 

sin embargo faltan estúdios en otros-estados productores. 

En cuanto a la intoxicación por cobre, está plenamente 

diagnosticada ya en varios estados, principalmente del cen

tro del pais, como es Guanajuato, Tlaxcala~ PL1ebla y Distri

to Federal, pe;o solo e:dste un reporte publicado de ésta 

~19>, lo que confirma la importancia ya se~alada de reali~ar 

estúdios sobre dichas enfermedades. 

El presente trabajo pretende servir como una obr.=. dE-=

consulta y de.información de fácil acceso, así como de ele

mento de sustentación de futuras investigaciones sobre estas 

enfermedades, además de pr~porcionar información actualizada 

sobre el tema. 
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