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Variations in goiter occurrence and rate of thiocyanate elimination in uriñe were studied
periodically during one year in a group of students of both sexes currently living in an area
where goiter is endemic. The mean valúes of thiocyanate elimination during each period sho-
wed up being significantly higher in the group of students from the goiter area than the
corresponding valúes for a control group of students, furthermore, those valúes for the sub-
jects from the goiter area reached their máximum at the time of the year when the cows of
the zone (whose milk the subjects drank regularly) were fed on a higher amount of tumips
than at any other time of the year. High concentration of thiocyanate were also found in tur-
nip, and when thiocyanate content was determined in the milk of cows from the goiter area
and cows from a non-goiter area and the results were compared, the former showed up having
a significantly higher thiocyanate concentration in their milk. The experimental study of anti-
thyroid and goiter-inducing effects was also undertaken in a group of guinea pigs fed for
a period of 30-90 days on turnip, and although goiter induction could not be demonstrated, a
considerable inhibition of I131 uptake by the thyroid was apparent, this inhibition being
perhaps related with the hiph thiocyanate concentration in blood. Paradoxically, determina-
tion of thyroid I127 showed much higher valúes for the experimental group of animáis than
for the control groups, which would supposedly be against the discharge effect currently attri-
buted to thiocyanate. A supplement of iodine in the diet of the animal subjects had no effect
modifying these results.

The results of the present investigation suggest the existence of a sufficient iodine ingesta
in the goiter area under study and tum our attention toward thiocyanate as a probable goiter-
inducing agent, although not the only one, the effect would consist of an interaction of thio­
cyanate with other goitrogenous substances, wich would result in an interference with some of
the phases of the hormone synthesis process.

It is concluded that determination of thiocyanate elimination in uriñe can guide us toward
a better knowledge of goitrogenous substances present in the diet.

El tiocianato es un ion existente habi­
tualmente en los fluidos humanos; su ma­
yor concentración se ha hallado en el jugo
gástrico, saliva, orina, leche y sangre. Su
efecto antitiroideo es conocido desde hace 

varias décadas, incluso en lo que respecta
a su mecanismo de acción, a raíz de las
observaciones de Rawson et al. (16) re­
ferentes a que pacientes hipertensos trata­
dos con tiocianatos desarrollaban algunas 
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veces bocio. Wright (19) ha propuesto al
tiocianato como factor bociógeno conteni­
do en la alimentación humana en aquellas
regiones con bocio endémico.

La idea de que el bocio endémico fuera
debido a determinados alimentos era ya
sospechada desde antiguo, pero no fue
comprobada hasta 1928, en que Chesney
et al. (8) demostraron experimentalmente
la producción de bocio en ratas alimenta­
das con coles. Posteriormente se han im­
plicado otras plantas, también cruciferas,
entre ellas el nabo (10).

En estudios previos hemos comprobado
(13, 14, 15) en una zona del norte de Na­
varra una alta incidencia de bocio, que
aumentaba en la época de consumo de
nabo por las vacas, habiéndose sugerido
que fuera la leche el vehículo de los po­
sibles factores bociógenos contenidos en
el nabo.

En el presente trabajo se trata de evi­
denciar la importancia etiológica del tio­
cianato en el bocio endémico.

Material y métodos

A lo largo de un año (abril de 1967
a marzo de 1968) se ha recogido diaria­
mente una muestra de leche de la zona
de bocio en estudio (mezcla a la vez de
toda la leche); todos los días se separaba
1 mi de ésta leche, que se guardaba en
nevera a —20° C; al cabo de la semana
todas las muestras almacenadas eran mez­
cladas, para realizar conjuntamente la de­
terminación del tiocianato según método de
Aldridge (1). También se determinó el
contenido de iodo. Como control se de­
terminó en la misma forma el contenido
de tiocianato en la leche procedente de
una granja cuyas vacas no tomaban nabo.

Paralelamente, durante la época de cul­
tivo de nabo, se determinó su contenido
en tiocianato; para ello se obtenía un jugo
por cocción y prensión de las hojas y raíz
del nabo, sobre el que se llevaba a cabo
la determinación, según método preconi­
zado por Han y Boulangé (9) en las cá­

maras de microdifusión de Conway y mé­
todo de coloración según proceder de Al­
dridge (1).

Clínicamente, se ha seguido, mediante
exploraciones periódicas a lo largo de un
año (abril de 1967 a marzo de 1968), la
evolución de la incidencia de bocio en es­
colares de ambos sexos comprendidos en­
tre los 6 y 14 años, elegidos indiscrimina­
damente de tres lugares de la zona en
estudio. Asimismo se recogió de cada es­
colar la orina matutina por micción direc­
ta en un frasco; posteriormente las orinas
se acidificaron con unas gotas de OH N y
se guardaron en nevera a 4o C hasta el
momento de realizar la determinación de
tiocianato y de creatinina. También se de­
terminó el contenido de todo. El método
utilizado para el tiocianato en la orina
fue el mismo que el indicado para el nabo,
refiriéndose al contenido de creatinina de
la muestra (mg tiocianato/g creatinina);
este proceder es el que preconiza Vougth
(18) para el iodo como índice de estima­
ción fiel de la eliminación diaria a partir
de una muestra casual. Así, pues, los va­
lores que damos de eliminación de tiocia­
nato en 24 horas son valores estimados a
partir de la muestra obtenida. Como con­
trol se ha utilizado un grupo de escolares
de Pamplona, cuya orina se recogió en
idénticas condiciones.

Experimentalmente se estudió en coba­
yas el efecto antitiroideo del nabo origi­
nario de la zona en estudio. 25 cobayas
(9 machos y 15 hembras) se distribuyeron
en lotes, cuya dieta base era un pienso
compuesto del comercio cuyo contenido
de iodo era alrededor de 1/zg/g, además
del nabo; uno de los lotes tomó un su­
plemento diario de unos 15 /zg de iodo
por cobaya. La ingesta media diaria de
nabo varió entre 140 y 180 g por coba­
ya, según el lote, y la de tiocianato se
estimó entre 800 y 300 /zg. Como control
se utilizaron 9 machos y 9 hembras, cuya
alimentación fue exclusivamente la dieta
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Tabla I. Ingesta media diaria por cobaya y tiempo de experiencia de los distintos lotes
de animales.

Lote Sexo Días
Exper.

Dieta
Suplemento

Pienso
g

Nabo
8

Iodo
g

Tiocianato
P-g

1A $ 60 Nabos 15 140 15 805
2A cT 90 Nabos 20 180 20 290
3A $ 90 Nabos + Iodo 20 180 35 290
IB 9 60 ... 15 0 15 0
2B cr 90 — 20 0 20 0

base. La distribución de los lotes, tiempo
de experiencia e ingesta diaria estimada
puede verse en la tabla I.

Al finalizar el período de alimentación
de cada lote, se inyectó por vía intraperi-
toneal a cada cobaya una dosis de 8 pe
de I131, siendo sacrificado 24 horas des­
pués, previa anestesia con éter, abriéndo­
les el tórax y extrayéndoles la sangre por
punción cardíaca. A continuación se di­
secó el tiroides y se pesó. En el tiroides y
en el suero se llevaron a cabo las siguien­
tes determinaciones: captación tiroidea
del I1’1, I127 tiroideo, PBI127, PBI131 y tio-
cianato en el suero. Para las determinacio­
nes del I1’1 se utilizó un contador de cen­
telleo well type, refiriéndose los resultados
a porcentaje de la dosis administrada.
Para las determinaciones del I127 se utili­
zó el método de Benotti y Benotti (4),
usando patrones adecuados. El tiociana-
to se determinó por el método de Al-
DRIDGE (1).

Resultados

Contenido de tiocianato en la leche.
El contenido medio de tiocianato en la le­
che de la zona de bocio de todo el año 

fue de 8,44 + 2,31 /zg/ml, y fue significa­
tivamente mayor (P < 0,001) que en la
leche control (3,61 + 1,27).

En conjunto, el contenido de tiocianato
en la leche de la zona de bocio varió muy
poco a lo largo de todo el año, según pue­
de apreciarse en la tabla II, siendo máxi­
mo en los meses de febrero y marzo; pue­
de apreciarse asimismo un ligero descenso
progresivo en los meses del final del vera­
no y otoño, con un valor mínimo que co­
rresponde al mes de diciembre (5,6 /xg
por mi).

Contenido de tiocianato en el nabo.
El cultivo de nabo en la zona estudiada
se inicia en el mes de octubre, pero su
consumo no comienza a ser importante
hasta finales de diciembre y dura hasta
finales de mayo. Durante la época en que
mantuvimos a los cobayas en experiencia
se hicieron varias determinaciones de su
contenido en tiocianato, cuyos resultados
los damos en la tabla II. Puede apreciar­
se cómo es máximo en el mes de febrero,
mucho mayor en la raíz que en la hoja,
y en ambos disminuye en la primavera de
forma sensible; este hecho está de acuer­
do con observaciones referentes a otras

Tabla II. Contenido medio mensual de tiocianato en la leche, en pg/ml.

Zona En. Feb. Mar. Ab • May. Jun. Jul. Ag. Sep. Oct. Nov. Dic
de Bocio 7,9 11,2 10,7 ■» «■ 9,0 7,4 10,2 9,2 8,0 7,7 8,2 5,6
Control 4,3 5,1 — — - 4,8 2,9 3,9 3,8 3,5 3,4 2,5 2,7
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Tabla 111. Contenido de tioclanato en el nabo
en sucesivas determinaciones (pg/g), durante

el año 1968.

Mes Día Hoja Raíz

Enero 28 5,1 10,4
30 15,1

Febrero 20 - 24,2
23 1,0 17,9

— 25 0,7 16,4
29 - 7,0

Marzo 2 - 9,6
18 0,5 2,4

Abril 4 - 3,6

Tabla IV. Eliminación estimada diaria de tio-
cianato (mg/24 h.) en los escolares de la zona

de bocio.

Fecha
N2

Exp.
Tiocianato
(mg/24 h.)

1967
Mayo 61 4,14 + 2,80
Junio 72 4,15 + 3,00
Julio 61 3,30 + 1,01
Octubre 16 2,80 + 1,80
Diciembre 50 1,94 + 2,10

1968
Febrero 58 2,48 + 2,03
Marzo 41 2,33 + 1,96

sustancias contenidas en las partes verdes
de las plantas, cuyo contenido cae en la
época de floración.

Eliminación urinaria de tiocianato
en los escolares. La eliminación de
tiocianato por orina varió bastante en los
escolares a lo largo del año. Diciembre
fue el período en que el contenido de tio­
cianato de la orina fue menor (tabla IV),
hecho que se corresponde con el menor
contenido de tiocianato observado en este
mes en la leche (tabla II); es de observar, 

asimismo, la caída paulatina durante la
época de verano y otoño, en que no se cul­
tiva el nabo, para aumentar posteriormen­
te durante el invierno y la primavera (épo­
ca de consumo de nabo); si bien estas
épocas no se corresponden perfectamente
(los valores altos se prolongan hasta julio,
es decir, en época en que el nabo no se
consume), su duración es superponible
porque existen valores bajos al comienzo
de la época de consumo (mes de diciem­
bre). En cualquier forma, la eliminación
de tiocianato en la orina de los escolares
de la zona con bocio (3,16 + 2,41) (ta­
bla IV) fue significativamente mayor
(p < 0,001) que en el grupo control
(0,86 + 0,66), valores medios correspon­
dientes a los 60 escolares estudiados como
controles.

Estudio experimental del efecto del
nabo en los cobayas. Aun cuando la ex­
periencia se prolongó durante tres meses,
no logramos la producción de bocio en
ninguno de los grupos que tomaron nabo
(tabla V). El lote 2A, que fue el que más
largo tiempo estuvo ingiriendo nabo, fue
el que mostró mayor crecimiento tiroideo
(valorado por el peso), pero no fue con­
sistente en la comparación con su control
(P < 0,2). Todos los lotes que ingirieron
nabo aumentaron considerablemente el
contenido de tiocianato en su sangre, lle­
gando en el lote IA hasta un valor 15 ve­
ces mayor que en los controles, con una
elevada significación (P < 0,001). El lote
1A fue, como decimos, el que mostró va­
lores de tiocianato en suero más elevados,
lo que atribuimos a que se sacrificaron en
la época en que el nabo contenía mayor
cantidad de tiocianato (finales de febrero,
tabla III).

Análogamente, la captación del I131 es­
tuvo disminuida considerablemente en to­
dos los lotes que fueron alimentados con
nabo (P < 0,001), y lo mismo el PBI131,
que, sin embargo, sólo fue significativo en
el lote 1A (P <0,02), pero no en el lote
2A, a pesar de la similitud de ambos va-
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lores, tal vez a causa del amplio desvío
standard del lote 2B que le sirvió de
control.

El PBI127 sanguíneo fue similar en to­
dos los grupos, sin significación frente a
los controles.

Mención especial merece el contenido
intratiroideo de I127, que resultó mucho
mayor (P <0,001) en los lotes que ingi­
rieron nabo, contrariamente a lo esperado
y en contraste también con el comporta­
miento del tiroides frente al I131.

Finalmente, el grupo 3A, que además de
nabo ingirió un suplemento de iodo (ta­
bla I), no mostró diferencias en su com­
portamiento frente a los lotes alimentados
sólo con nabo, siendo éste el lote que mos­
tró un contenido de tiocianato en suero
menor, pero, desde luego, elevado en re­
lación a los controles.

Discusión

El contenido de tiocianato en el suero
de los humanos de ciertas regiones con
bocio endémico ha sido observado en can­
tidades superiores a las habituales por Si-
linik y Marsikova (17); observación si­
milar en el suero y los tiroides, sobre todo
en aquellos con hiperplasia quística de
animales vacunos, ha sido realizada por
Bobek y Pelczarska (5), y en la leche de
vaca por Broadhead (6). Nuestros resul­
tados están de acuerdo con las observa­
ciones de estos autores. Por parecemos
más fácil de realizar en los escolares, y
por considerar que debiera ser tan fidedig­
no como en el suero, la valoración del tio­
cianato se ha llevado a cabo en la orina.
Efectivamente, la eliminación urinaria dia­
ria de tiocianato en los escolares de la
zona de bocio endémico estudiada está sig­
nificativamente elevada en relación con los
controles; la pequeña variación anual ob­
servada presenta un valor mínimo en la
misma época en que es mínimo el conte­
nido de tiocianato en la leche, la cual tam­
bién lo contiene en concentraciones supe­
riores a la leche control.

A falta de realizar el análisis de las po­
sibles correlaciones existentes entre las va­
riaciones anuales en el contenido urinario
de tiocianato, del iodo, que también ha
sido estudiado y de la incidencia del bo­
cio, que será motivo de otro trabajo, los
hallazgos previos de Muñoz (14) en la
misma zona, relativos a la importancia de
la alimentación del ganado vacuno, funda­
mentalmente el nabo, en la bociogénesis
humana y de su posible vehiculación a tra­
vés de la leche, nos ha llevado asimismo a
determinar el contenido de tiocianato en
el nabo, hallándolo francamente elevado,
sobre todo en la raíz, por la que la vaca
tiene especial apetencia; nuestros resulta­
dos indican que su contenido varía poco
durante la mayor parte de su época de
cultivo, a excepción de la época de prima­
vera, en que disminuyó francamente, lo
que atribuimos a su posible almacena­
miento en la flor y el fruto.

El alto contenido de tiocianato en el
nabo queda confirmado en la experimen­
tación animal: todos los cobayas que lo
ingirieron presentaron considerable eleva­
ción de este anión en la sangre. Aunque
los métodos para su determinación en el
nabo y en el suero han sido distintos (el
procedimiento de Aldridge directo que
utilizamos para el suero da valores más
altos que el método de las cámaras de mi-
crodifusión de Conway utilizado para el
nabo), los resultados obtenidos son sufi­
cientemente fidedignos al haberlos con­
trastado con controles y confirman las in­
vestigaciones de Langer (11) referentes a
que la ingestión de determinadas plantas
cruciferas bociógenas elevan la concentra­
ción de tiocianato en el suero y la orina,
tanto en el animal como en el hombre.

Se ha comprobado asimismo el efecto
antitiroideo del nabo en el cobaya, basado
en la inhibición de la captación del radio-
iodo por el tiroides; sin embargo, la exis­
tencia propiamente de bocio queda en
entredicho, a pesar de haber prolongado
la experiencia durante 90 días. La depre­
sión de la captación fue tan significativa, 
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que impidió analizar la cromatografía de
los hidrolizados tiroideos, por lo que no
hemos podido estudiar los posibles tras­
tornos existentes en la síntesis hormonal,
seguramente no demasiado intensos a juz­
gar por la normalidad del iodo proteico
I127 sanguíneo. Sin embargo, hay un he­
cho en este sentido que nos ha llamado
poderosamente la atención y que en prin­
cipio consideramos paradójico: nos refe­
rimos al hallazgo de un contenido de I127
tiroideo significativamente mayor en los
lotes alimentados con nabo que en sus
controles. La ingesta de iodo no parece
guardar relación con este hecho, que está
en oposición con los hallazgos de Langer
(12) y de Broadhead (6); estos autores
han determinado el contenido de iodo es­
table tiroideo en ratas sometidas en expe­
rimentación prolongada (1-3 meses) a la
acción de ciertas drogas antitiroideas (tio­
cianato, propiltiouracilo, etc.), y lo encuen­
tran constantemente disminuido, bien es
verdad que en los trabajos a que nos re­
ferimos, sus autores administran los bo-
ciógenos de una manera aislada y no aso­
ciados en un alimento como vehículo de
los mismos, como parece ser el caso del
nabo.

En el nabo y otras plantas cruciferas,
así como en la leche, se han aislado diver­
sas sustancias bociógenas, con mecanis­
mos de acción diferentes, y que en rela­
ción a su estructura química son: a) el tio-
cianato como tal, al que ya nos hemos re­
ferido repetidamente; b) varios isotiocia-
natos de los que el alilisotiocianato (3, 12)
es el más representativo; c) diversas tio-
oxazolidinas, de las que la goitrina (2) es
la mejor conocida. Tanto los isotiociana-
tos como las oxazolidinas se encuentran al
estado natural en forma tioglicósidos —sin
actividad bociógena— que liberan las sus­
tancias activas en virtud de la hidrólisis
producida por una enzima (mirosinasa)
contenida también en las plantas, y al pa­
recer también por la acción bacteriana del
tubo digestivo. El tiocianato inhibe la cap­
tación tiroidea del ioduro, pero no su di­

fusión pasiva, mientras que la goitrina, el
alilisotiocianato y, en general, las sustan­
cias activas de los tioglicósidos naturales
se comportan de manera similar a los de­
rivados tioureicos, es decir, interfiriendo
la oxidación del iodo y ulterior unión or­
gánica. Nosotros hemos podido compro­
bar en el nabo (raíz y hojas) un elevado
contenido de tiocianato y también de goi­
trina (semillas) (15).

En la explicación de esta acumulación
tiroidea del iodo observada en los coba­
yas alimentados con nabo cabe pensar:
a) la acción del tiocianato sobre el blo­
queo de la captación del iodo comprobada
con el I131 puede permitir su difusión pa­
siva; b) en el tiroides la acción de la goi­
trina, potenciada o interferida por otros
posibles bociógenos, impediría la biosínte-
sis hormonal y el iodo inorgánico queda­
ría de este modo acumulado; en fases
ulteriores el estímulo reiterado de TSH,
liberada en exceso por disminución de la
hormona tiroidea circulante, llevaría a la
producción de bocio. De esta forma po­
dría explicarse cómo en zonas de bocio
endémico, donde la ingesta de iodo es nor­
mal o incluso elevada, la eliminación uri­
naria es muy pobre, resultando siempre un
balance fuertemente positivo. Tal es, al
menos, el caso de la zona que nos ocupa
(13). Cabría pensar que en tales condicio­
nes el iodo acumulado en el tiroides llega­
ría a ser excesivo, pero es muy posible
que tales circunstancias sólo concurran en
los primeros años de la vida y posterior­
mente, en la edad adulta, el cambio fre­
cuente de residencia, temporal o perma­
nente, u otras causas, permitan una nor­
malización tiroidea, eliminados los facto­
res bociógenos ambientales, sobre todo
alimenticios.

Resumen

En un grupo de escolares de ambos sexos,
procedentes de una zona de bocio endémico,
se ha estudiado a lo largo de un año las varia­
ciones en la incidencia de bocio y de la elimi­
nación urinaria de tiocianato, mediante deter-
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minacioncs periódicas de estos parámetros. Los
valores medios de tiocianato eliminado en cada
período son significativamente mayores que los
encontrados en un grupo de escolares control,
siendo máximo en la época de mayor consumo
de nabo por las vacas. En el nabo también se
han encontrado valores elevados de tiocianato,
y la leche de las vacas de la región en estudio
también lo contenía en concentraciones signi­
ficativamente mayores que una leche control.
Paralelamente, se ha llevado a cabo el estudio
experimental del efecto antitiroideo y bocióge-
no del nabo en un lote de cobayas sometidos
a alimentación prolongada (30-90 días); no se
ha demostrado la producción de bocio, pero
existía una considerable inhibición de la capta­
ción del I“l por el tiroides, relacionable con el
alto contenido de tiocianato en la sangre de
estos animales. La determinación de I,sr tiroi­
deo ofrecía, paradójicamente, valores significa­
tivamente mucho mayores que los grupos de
cobayas controles, efecto opuesto al de descar­
ga que se atribuye al tiocianato. El suplemento
de iodo en la alimentación no originó diferen­
cias significativas en estos hallazgos. Estos re­
sultados sugieren que en áreas de bocio endémi­
co en que existe una ingesta de iodo suficiente,
el tiocianato debe ser un factor bociógeno a
tener en cuenta, pero probablemente no el úni­
co de forma que de su interacción resulte la
acumulación del iodo en el tiroides al ser inter­
ferida la hormonosíntesis en alguna de sus fa­
ses. Se concluye que la determinación del tio­
cianato en la orina de los individuos de una
zona de bocio endémico puede ser una guía
fiel de Ja existencia de sustancias bociógenas en
la alimentación.

Bibliografía

1. Aldridge, W. N.: Analyst, 69, 262, 1944_
2. Astwood, E. B.: J. Biol. Chem., 181, ¡21,.

1949.
3. Bailey, H.: J. Food. Sci., 26, 163, 1963.
4. Benchti, J. y Benotti, N.: Clin. Chem.,.

9, 408, 1963.
5. Bobek, S. y Pelczarska, A.: N ature, 1,.

98, 1002, 1963.
6. Broadhead, G. D., Pearson, I. B. y Wil-

SON, G. M.: Brit. Med. J., 1, 343, 1965.
7. Broadhead, G. D., Pearson, I. B. y Wil-

son, G. M.: J. Endocrin., 82, 341, 1965.
8. Chesney, A. M., Clawson, T. A. y Webs­

ter, B.: Bull. Johns Hopkins Hosp., 43,.
261, 1928.

9. Han, K. y Boulangé, M.: Clin. Chim..
Acta, 8, 779, 1963.

10. Kennedy, T. H. y Purves, H. D.: Brit. J.
Exptl. Pathol., 22, 241, 1941.

11. Langer, P.: Nature, 185, 174, 1960.
12. Langer, P. y Stolc, V.: Endocrinology,.

76, 151, 1965.
13. Muñoz, M.: Rev. Med. Univ. Navarra,.

1, 49, 1964.
14. Muñoz, M.: Rev. Med. Univ. Navarra,.

8, 149, 1964.
15. Muñoz, M.: Rev. Med. Univ. Navarra,.

10, 27, 1964.
16. Rawson, H. L., Hertz, S- y Means, J. H.:

Ann. Inter. Med., 19, 829, 1943.
17. Silinik, K. y Marsikova, L.: Nature, 167,.

528, 1951.
18. Vought, R. L. y London, W. T.: J. Clin.

End., 25, 157, 1965.
19. Wrigth, E.: Nature, 181, 1602, 1958.


