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DIAZ FLORES GRACTELA MONICA. Tratamfento y respuesta de
govfnos con un cuadro de paraplegia posteridr asociada a‘1§
deficiencia de cobre (bajo 1a direccian de: Juan José - -

Eanquez Ocafia)

E1 objetivo del presente estudio fué'valorar 1a
reaccidn cl¥nica de ovfnos-de 2-3-mesés'de edhd'que_bregei
taban un cuadro de péraplegia asociada a la def{ctenéfa de
cobre, con base al tratamiento de tiamina y cobre aplicados
por vfa intramuscular durante tres semanas'cada tercer d?a
Yy un supiemento adicional de a1fa1fa verde en la dieta de
Tos mismds. Se ap]ic§ una prueba de anglisis de varfanza
para un disefio experimentai'comb1etamente al azar; los re=-
sultados obtenidos de dicha prueba no mostraron diferencias
'estadfsticamente sfgnifrcatrvas ni entre los grupos formados
i entre,los tratamientes aplicados incluyendo al grupo .con
trof. chhos Pesultadds se anajjzardp con‘un'nfvel de con=~
fianza del 95% (P> Q.ﬁs), y se contra;ﬁaron cbn una F dé -

-‘Snedecor ‘fgual a. 3,47,



INTRODUCCTION

La crfa de ovinqs en México, que se practica b&si
vcamente'en pastoreo, propitia los cuadros ijdicos por defi
ciencias de nutrimentos y de los requerimientos de vitaminas
y minerales. La deficiencia de cobre es una de ellas (1,3,6,
11)Y. En M&xico se describen tres zonas de deficiencia de co-
bre caracterfsticas; el Valle de M&xico {ex-lago de Texcoco),
Parres, D.,F., ¥ 1 Ajusco, D.,F. En la zona del ex-1agokde ‘
Texcoco se conoce desde hace mids de cinco d&cadas, la paraple
gia del "tren" posterior en ovinos de dos a tres meses de edad
ésta se ha manifestado como una franca hipocupremia que 1le-
va a un estadode.paréplegia, cuadro descrito por Noffal (6), .
propio de suelos deficientes de cobre, o cdn exceso de molib-
deno que compite con la absorcidn de este mineral, ocasionan-
_do elevadas p&rdidas econémicas. Estados similares se descri
beh en la ataxia enzo6tica de los ov{nos descrita en Ahsfralia

Nueva Zelanda y los E.U.A.v(é). Por la 1mbortanciafecon6ﬁica
y‘sociaT que los ovinos tienen en esta regifn, se planted 15 -
fposibilidéd dé}realizar‘uh estudio dirigido a la recuperacidn
dé estos animales que fuese de f8cil manejo y econbmico (1,
6). Hasta la fecha no existe tratamiento adecuado para resol~-

ver este problema (5). Dentro de la signologfa de esta defi-
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ciencia, se observa incoordinacién de las extremidades pos~-
teriores, que es evidente cuando los individuos se despla-
zan, Conforme progresa la patogénesis, la severidad de 1a
incoordinacifn se torna m5§ evidente .- Existe una flexiln -
excesiva de las articulaciones y los miembros posteriores
lTos animales se comportan vaéi1antes hasta que finalmente

caen en recumbencia.

Cuando Ee involucran las extremidades anterfofes
1a recumbencia persiste y el cordero muere por fnaniciaﬁ,'
aunque cabe hacer mencifn de que el individuo es capaz de
patear: : _ Dentro de los sfndromes semejan
tes a la defiviencia de éobre en bovinos se encuentra el
"falling disease" o "mal de la cafda" en Australia y. en Ho-
landa "Licking sickness"” o "Licksucht" (2,6). Problemas -
similares se bresentan en Canadi, Perd y Gran Bretafa. (2)
Se observa sin embéfgo que su apetito ne sufre ajteraqisn

alguna,
ANTECEDENTES

La poblaci8n de Santa Marfa Chiconautla, Estado

de M&xico, se encuentra situada en el 1fmite Nor-noroeste
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del Distrito Federal, es una regidn donde ahora se encuentra
situado al Distrito de Riego No. 88 de 1a S.A.R.H. Llos cana
les de conduccién de aguas negras que piovienen en l1a ciudad
de Mé&xico y e1_suelo (saliﬁroso) pefmiten el desarro11b de =~

gramas (Grama spp) y escasa cantidad de arbustos que provie

nen-de 1a familia de las aclceas. La regidn fue un lago de
aguas salobres en donde 1a comunidad vivfa de 1a pesca. Al
desecarse el 1égo_de Texcoco, la poblacifn de Santa Marfa -
Chiconautla tuvo que buscar otra forma de vida. La agricul-
tura, no fue posible debido a las caracterfsticas de la tie-
rra y se decidi8 que la ovinocultura era la mejor opcidn pa-
ra reestructurar su economfa (6,7). Por las condiciones an=-
teriormente descfitasrse decidid realizar este estudio en -
dicha zona. Se tomaron en consideracidn los siguientes pari

metros para efectuar esta investigacidn clfnica:

A} Suelos con una gran cantidad de molibdeno. (8.
53:1) (6). ‘ '

B) Los vegetaiés contienen una cantidad baja en

'-‘,cobre. el cual no puede ser absorﬁido del SUE?:
To por su.estrecha competencia cdn»e1 molibdeno
(6). ' '

C) Animales con cuadro glfnico de trastornos ence-

f81icos y de-m&dula espinal (6).
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E1 cuadro parapl§gico posterior es una manifesta-
cifn de trastornos en encE&falo y médula espinal (espongio-
sis e hipoplasia en cerebro y médula oblongada) asociada al
pobre aporte de cobre (2). De los estudios efectuados por
Noffal se infiere que los animales con este tipo de paraﬁ1g
gia presentaban deficiencia de cobre, por lo que corrigien-
do 1 nivel de §ste y aplicando tiamina para la recupera-
_c15n del Sistema Nervioso Central, se supone que ayudard é
mejorar el cuadro c1fnico. El uso de la tiamina en la recy
peraciQn de afecciones del sistema nervioso central ha sido
‘recohendado como reconstituyénte del tejido, ya qua aumenta
ef metabolismo.-de la nga y de las neuronas, en la es~
tructura de la sustancia de Niss1 (8), que corresponde al
ret?culo endoplésmico rugoso de las neuronas. Como ya es
sabido el aﬁorte de vitaminas del complejo B del rumiante de
pende de la sTntesis bacteriana de estas vitaminas, asf mismo
se sabe que dietas deficientes en minerales puede deprimir
el ﬁﬁmerq de bacferias y los mecanismos de sTntesis de la
microflora del rGmen. Si estos individuos permanecen sin -
alimento duranke un pngodo considerible. se producird un -
éfecto det;imenta1 de esta vitamina por lo que su suministro
se reporta como una ventaja‘aparente.(Z),' 10 que si se-
aplica una doble dosi§ de esta vitamina se espera una respues

ta favorable.

HIPOTESIS:

La administracién de dos miligramos de gluconato
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de cobre y de 500 miligramos de tiamina (Tiaminal 500) re-
solverin el problema én los ovinos con.deficfencia dé co-

bre.
HipStesis estadfstica:

Hy: al menos uno de los'promedio§,de710$"trgtamfentos
es diferente .de los dem!s:
Vs

Ho: no existe diferencia entre los tratamientos.
OBJETIVO:

E1 objetivo delbestudfﬁ es -observar glﬂcbmboffhg
miento de trés gfubos de tratamienios; para elegir el mejor
éﬁ cuanto a dosis utilizadas Y tiempo de gbifcacjﬁn y reco-
mendarlo posteriormente.en anTmales que prgsentan cuadros - -

stmilares;



MATERIAL Y METODOS:

Se uti]i;aron veinticuatro ovinos procedentes de Ta
comunidad de Santa Marfa Chiconautla, Estado de M&xico con =
historia clfnica de paraplegia poﬁterior que sugirid defiéieﬂ
cia de cobre, 1a cual se comprobﬁ mediante determinaciones de
cobre én sangre, por medio de espéctrqfétometrta de absérci&n
atﬁmica de fTama*(B); Estos oVinos»se djstribuyeron'algato-

riamente en tres grupos, para su tratamiento.:

GRUPO A:

Tiamina*, quinientos mi1igrqmos, m8s dos mfligraﬁos
‘de 'gluconato de cobre**_ - Se adm%nistrarpn~seis ap1icac10nes

con intervalos de tres dfas cada una, por vfa intramuscular,

GRUPO B:
7!:

Tiaminé*, quin1entos miligramos. se’ 11evaron a cabo
seis ap1icac10nes con 1ntervalos de tres dTas cada uno por

" vTa:, intramuscular.:v'

GRUPO C. CONTROL::

Se ap\icaron dos mi1i11tros de. so1uci6n salina fi-

siolégica, cada tercer dfa durante “un perfodo de 18. dfas..

* Tiaminal 500, Lab. Silan&s, S.A.
** Co=-Ferrum, Lab, Labys, S.A.



A estos animales se les realizaron los siguientés

estudios:

1. Ceterminacidn de minerales, en suero:

1.1 microgramos de Cu'por milil{tro de sangre
1.2 miligramos de Ca por~deci1ttro.de sangre
1.3 miligramos de Mg por decilitro de sangre

1,4 miligramos de P por decilitro de sangre

2. Remograma comp1eto;

se estrajerbn}lq mil{litrogs de sangré de la vena yugalar ﬂe
cada uno de los 24 borregos, se preserarun enlrefrtgéracfﬁn'
separdndose el suero, el cua1 se pr6Cé56 una hora despﬁéé
en el laboratorio de enzimologfa del Inst1tuto de Invest1ga

ciones Biomédicas de la U.N.A.M,

Las ‘muestras se examinaron por medio de espectro-'

fotometrTa de absorci&n atémica de flama, determ1n§ndose_105'v*

Vniveles s&ricos de Cu, cé, Mg y P, expresado en"1as sigdien:

tes unidades:

Mi.crogfamos‘ de Cu por mililitros de sangre
Mi1igramo$ de Ca por decilitro de sangre

Mi1igfamos de Mg por decilitro de sangre



Miligramos de P por decilitro de sangre,

-Se deténﬁnaronnjveles de protefna p]asm&ticas por

medio de refractometrfa*.

También se colectaron muestras sangufneas de los
corderos sometidos a1 experrmento en tubos con. ant1coagu1an-
te E.D,T.A. para realizar hemograma complgto, el cual se -
‘1Jev5 a’cabo'parayva]crar el grado y el tipo de anemia an- -
tes y déspués del tratamientozefectGSndOSe Ia,eValuqciGn

de cada pardmetro con base en los siéuientes m&todos:

FORMULA ROJA

) Hematocr1to (método del m1crohematocr1to), hemo-
globina tmétodo de 1a cianometahemog10b1na) y cuenta de -
eritrocitos por mm clibico {(nl) (con pipeta de Thoma 'y he-

_mocit&mntro).

FORMULA BLANCA:

Se realizaron cuentas 1eucoc1tarwas por mm ciibico
(ul) de sangre en cdmara de Neubauer y el examen diferenc1a1
en frotis por el m&todo de cubreobjetos sobrepuestos con -
tincidn de Wright, exprésadalen cifras absolutas (tipo 1éuco;

citario ul,(I).

Refractdmetro, American Optical.
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_ Dichos estudios se realizaron antes y despuds --
del tratamiento 1lev&ndose a cabo en cada grupo, los cuales
se confrontaron posteriormente para evaluar la respuesta
obtenida a los medicamentos aplicados en cada céso. Los -

‘valores normales se muestran en el cuadro fiimero 1.

E1.andlisis de datos se efectu§ por medio de una
prueba de an8lisis de varianza para un disefio completamen-
te al azar y los resultados se contrastaron con una F de

Snedecor de 3.47 con un nivel de confianza del 95%.




11.

Debido a Ta naturaleza del diseﬁblexperimental -
ap11cado en el . presente estudwo Tos resultados se analiza-
“ron por medio de una prueba ‘de anfilisis de var1anza. cuya
tabla se muestra ‘en el cuadro niimero 4, dicha. prueba se
,aplicd en forma independiente bara cada uno de los pardme .

tros sometidos a andlisis mismos que fueron:

- Némero Qe‘916&ulos rojos

Porcentaje de hematocrito

- Concentracifn de hemoglobina total

- Porcehtaje de protefnas plasmiticas

- Concentraci8n de cobre sérico

Los valores hematoiagicos de los aﬁimales en es-

tudio se encontraron dentro de: los rangos normales reporta-

'ﬂdos por-la 11teratura. antes de ser somet1dos a los trata-'

1<‘mjgntos, como se muestra en e],cuadro numero 2, 1o cual per-
mitiﬁvconsiderar_que estaban exentos de trastornos infecto-'

“contagiosos. -

En el cuadro nﬂmero 3 se muestran los resul tados

'obtenfdos para Tos diversos parSmetros hematolégicos evalua-
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dos de los animales, despufs de ser sometidos a. los dos tra
tamientos analizados; En dicho cuadro tambié&n se 1hcluyen

Tos valores del grupo control,

Los resultados del anaiisis de varianza para los
pardmetros estudiados y para los diversos tratamientos, se
muestran en el cuadro genéra! nqmero's. Cada uno de loijvg_
lores de F obtenidas de dfcho an!lfsfs; se cohtrastaronfcéﬂ

0.0 5

tra una F% ] " lia F = . 3.47
. (K'?I,)a(.kn‘,k} (.2 321)
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CASO DEL ANALISIS DE VARIANZA.

A partir de los resultados obtenidos}de] andlisis
.de.varianza, se observ8 ‘que no existid diferencia estadfs-
‘ticamente significativa entre los diversos tratamientos es
. tudiados, con un 95% de confjanza, lo cual signifiéa que, -
por 10 ﬁenqs en este éstudio= los tratamientos no mostraroﬁ
éficacfa con respecto al grupo control, ni respecto unc dé}
otro. Corrroborindose que hasta la fecha no existe trata-

miento adecuado para resolver este problema (5).

: ‘Ror 1o cual no éxﬁste evidencia suficieﬁte para ;,
deéir que séan efectivas éunque tampoco se rechaéa esa -
posibilidad. Probablemente el tratamiento a un perfodo -
,héé largo de,evidendiaszdg recuperagiﬁn aunadoyil suminisQ
lﬁrq de Cu en el alimentq;pé}ﬁita‘preveer'dicﬁo.cuadrs,pito-‘

Jiﬁgico;
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C 0N C L U S I 0 N E S

La aplicacibn de un medicamento elaborado a ‘base
de gluconato de Cu y Tiamina. no aporté evidencia sufi-
ciente, egtadfst1camente significativa como para decir que
pﬁé@e modificar los valores hem&ticos dé:

a) Némero de gl8bulos rojos

-'b). Porcentalje de hematocrito
"¢) Concentracifn de hemog16bfna total
d) Porcentaje de protefnas plasmativas

e} Concentracibn de cobre sérico.

en’Ta‘éspecie ovina eﬁ.Ios grupos de edad estudiados {(2-3 me«

sgﬁ).

La conclusian antertor stgn1fica que se prec«sa de».h
maybr disponfbxlfdad de 1nformac76n para refutar o aceptar
_,segdn sea el caso las hip&tesfs propuestas, as? como las evi
dencias clfnicas reportadas por la 1fteratura yvsugeridas‘éﬁ:‘
. esta investigacisn- es dééfr. en ef‘presente estudio nuestra
conclusiﬁn ind1ca que no se presentaron las diferencias Su=-

' puestas desde el punto de vista ¢1fnico, por 1a administra-
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cién de los dos tratamientos {(grupo A y B) y qué por lo -
tanto hasta el momento no podemos hacer recomendaciones: =
de su aplicacibn en este tipo de casos cIfnicos con fincs

terapéuticos,

E1 hecho de no haber rechazado 1la hipStesis -
estadfstica del presente andlisis, significa precisamente
que se necesfta un tamafio de mueﬁtra mayor'que iporte a su
vez mayor evidencia con respecfo al objeto de'e§tudio de

este trabajo.
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Con Ta finalidad de aportar mayor evidencia y de-
terminar si los f&rmaqos utilizados en casos de paraplegia
en ovinos como es el caso del presente estudio, se reco-

mienda:

1, Disefiar convenientemente experimentos de tipo
factortal para establecer si existe o no efecto sobre los
diversos pardmetros estudiados debido a 1los tratamiéntos
utilizados, asf como por efecto de los grupos formados §

a la interaccifn de ambhos factores.

Debe enfatizarse la importancia de este punto con
la finalidad de aplicar convenientemente modelos estadfsti-

cos lineales de mayor precisifn.

2: De ser po§ib1e utilizar tamaflos de muestra o

grupo de animaies de mayor tamaﬁo.

Como comentario adicional podembs decir que en algu-
nos casos existif o se obsery§ evidencia c1fnica de la utili-
daﬁ de los tratamientos aplicados y dejamos a criterio del

'clfnfco‘!a decisidn de utilizar estos fﬁﬁmacos en su préctica

m&dica.
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CUADRO NO. 1

HEMOGRAMA'VgQUIMICA SANGUINEA. VALORES NORMALES DE REFE--
RENCIA EN OVINOS.

 HEMOGRAMA .. . .. VALORES
"G18bulos rojos (8-16 x 10° ul1)
Hematocrito (24-50 %)
Hemoglobina , ' - (8-16 g/d1)
Protefnas plasmiticas v © (5.27-6.35 g/d1)

LOS VALORES NORMALES DE LA CUENTA ‘ABSOLUTA DIFERENCIAL DE
LEUCOCITOS POR ul DE SANGRE 'FUERON:

G16bulos blancos ' (4 000 - 12 000)
Linfocitos : (2 000 - 9 000)

. Monocitos ¢ 0= _  -750)

Neutrofilos {( 700 - 6-.000)

Bandas - 0 - -240)

Eosrnoflios ( 0- 1 000)(10)

QUIMICA SANGUINEA SERICA: . -

cu T » 0.7 - 1.5 ug/m

Ca , v S 11.4 -12.4 mg/dl

Mg’ : ER C : L 2,2 - 2,8 ‘mg/dl
5.0 - 7,3 'mg/dl

P
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D R

”

0-

VALORES ‘SERICOS NORMALES PARA DIFERENTES PARAMETROS HEMATOLOGICOS EN
OVINOS ANTES DE SER SOMETIDOS A LOS TRATAMIENTOS CON TIAMINA,. GLUCONA
TO DE'Cu Y SOLUCION SALINA FISIOLOGICA.

GRUPO A GRUPO B GRUPO C
TOTAL 2 LToTAL T toTaAL - %
a) . G.R. © 126,293 15,7866 103,675 12.9593 85,335 " 10.6668
b) Ht. 205 25.625 266 33,25 . 182 22,75
e) Hb - 86 10.75 98 12,25 110 o 13.75
d) Pp 53.4 6,675 . 53,2 6.65 52.4 6.55
e) 9.7 1.21 8.6 1,075 9.4 1.175

Cu

a) G.R. = .g18bulos rojos

b)
c)
d)
e)

Ht.
Hb.
Pp.
Cu .

= hematocrito

= Hemoglobina

= protefnas plasmiticas
= cobre



"C.UADRO 3

-
o -
—

VALORESIASERI-COS POSTRATAMIENTO DE DIVERSOS PARAMETROS HEMATOLOGICOS
DE OVINOS SOMETIDOS A TRATAMIENTOS CON TIAMINA Y GLUCONATO DE COBRE,
'~ 'SE INCLUYE EL GRUPO CONTROL, :

GRUPO A . GRUPO B " GRUPO C -
ToTAL - R LToTAL % ToTAL X
alGR. 86.063 1075 . 105,702 13,2127 107.096 = 13.387
b) Ht. T ¢/ SRRy B0 -1 27.3 38,126 . 198 . 24,75
) Wb, . 99 - ‘12,37 - 102 . . 12,78 - 87 10,875
d) pp. S s32 . 6465 52.6. 6,575 50.8 - 6.35
e)Cu. - 8.7 1,087 10.4 1.3 9.3 11625

a) G.R. = globulos rojos
~b) Ht, = hematocrito

c) Hb, = hemoglobina

d) Pp. = protefnas plasm&ticas
e) Cu = cobre- B



CUADRDO 4

TABLA DE ANALISIS 'DE VARIANZA.

- 20.

V. 6...2’ . s.c. ¥ c.ng/ F
. 2

tratamiento (K-1) nZ(Vi-?.__.)' SCtr - CMtr
i 2 . CME

error (kn-k) © ={Y33-Ti.}% SCE_

. i 21
~ TOTAL (kn-1) = s{y¥ij -¥..)?

i

a/ grados de libertad
b/ suma de cuadrados

~. €/ cuadrados medios
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TABLA DE

ANDEVA
VALORES ScTr SCE  sCtr CMTR CME FC
’ éﬁitrocitos 34,77 .»49;‘116 528,89 i7.38 23,5293 0.7386( N.S.
Mematocrito  666.75  2131.8748 2798.6248 333.375 101.5178 3.2839 N.s.
‘ gemog1obiﬁa 15,7202 160,25 195.9702 7.8601 8.5833 0,91  N.s.
';ggggzgas Plas- 0.39 9.8 10.3768 0.195 0.47556 0.4100  N.S.
Cobre "0.185833 3.8679  4.0533 0.0929 0.184185 0.5045

“NeSe -

N.S. =no.significativa:
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