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Abstract

This publication reports on the proceedings of a meeting on the relationship between the consumption
of cassava and thyroid condition in humans. The meeting brought together scientists from the medi-
cal, agricultural, and public health sectors to (1) review results of IDRC-supported studies on the role
of cassava in the etiology of endemic goitre and cretinism; (2} review research activities on agricul-
tural aspects of cassava; (3) exchange information on methodologies and findings of other related
studies; and (4) identify special priorities for research and make recommendations for public health
programs. Continued research in these areas will go a long way toward preventing and controlling
endemic goitre and its accompanying developmental abnormalities, which remain a major public health
problem for populations in developing countries.

Résumé

Cette publication est un résumé des actes d’un atelier qui a porté sur les relations entre la consom-
mation de manioc et les troubles thyroidiens chez 'lhomme. L’atelier a rassemblé des spécialistes de
la médecine, de I'agriculture et de hygiéne publique pour (1) examiner les résultats des études sub-
ventionnées par le CRDI sur le réle du manioc dans I'étiologie du goitre endémique et du crétinisme;
(2) passer en revue les travaux de recherche sur les aspects du manioc intéressant I'agriculture;
(3} échanger des informations sur la méthodologie et les résultats d’études dans des domaines con-
nexes; et (4) définir les priorités de recherche et faire des recommandations touchant les programmes
d’hygiéne publique. La poursuite des travaux de recherche dans ces domaines contribuera grande-
ment a prévenir et a contréler le goitre endémique qui, par les anomalies de développement dont
il est la cause constitue toujours un grand danger pour les populations des pays en développement.
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Papel de Otros Bociogenos Naturales en
la Etiologia del Bocio Endémico

Eduardo Gaitan!

En este trabajo se analizan las pruebas que indi-
can que en la etiologfa del bocio endémico inter-
vienen factores bociogénicos ambientales (Langer
y Greer 1977; Ermans et al. 1980; Gaitan 1980).

En los dltimos afios, varios grupos de investi-
gadores han sefialado que en ciertas &reas no se
observan casos de bocio ni de cretinismo endé-
mico, a pesar de existir deficiencia de yodo muy
severa (<25 ug/dfa). Estos informes contradicen
la opinién, generalmente aceptada, de que la defi-
ciencia de yodo invariablemente causa bocio y cre-
tinismo endémico. Por lo tanto, era 16gico supo-
ner la existencia de otros factores que, unidos a
la deficiencia de yodo, determinan la aparicién de
estas dos entidades patoldgicas.

Varias observaciones han demostrado clara-
mente la importancia del papel permisivo de la
deficiencia de yodo en la etiologia del bocio y del
cretinismo endémicos; las mismas indican que la
suplementacién consistente de yodo produce
como resultado una disminucién marcada de la
prevalencia de bocio endémico y la desaparicién
del cretinismo. Sin embargo, se ha demostrado
que la ingestién adecuada de yodo (75-300 ug/
dfa) no siempre produce la erradicacién del bocio
puesto que en algunas 4reas se sigue observando
una prevalencia de 6-40% . Parece por lo tanto,
que factores diferentes de la deficiencia nutricio-
nal de yodo serfan los responsables de la persis-
tencia de casos antiguos de bocio y la aparicién
de nuevos, asf como de las diferencias en la pre-
valencia observadas entre localidades en donde la
ingestién de yodo es similar.

Bajo estas circunstancias los bociogenos presen-
tes en los alimentos més comunes y en el agua
parecen ser los factores ar:bientales mas impor-
tantes que intervienen en la etiologia del bocio
endémico. Normalmente, el efecto de las substan-

1Seccién de endocrinologfa, Veterans Administration
Medical Centre, Jackson, Mississippi. EE.UU.

cias bociogénicas ambientales es nulo cuando su
concentracién es muy baja, pero puede conver-
tirse en significante al restringirse el suministro de
yodo. En otros casos, pueden ser lo suficiente-
mente potentes por si mismos para causar bocio
incluso si el yodo es abundante.

Revision de otros
Bocidgenos Naturales Presentes
en los Alimentos vy su Relacién

con el Bocio Endémico

Aunque se habfa venido sospechando durante
muchos afios la existencia de substancias causan-
tes de bocio en los alimentos no fue sino hasta
1982 cuando se demostré que los conejos alimen-
tados con col desarrollaban bocio. Desde enton-
ces se han demostrado las propiedades bociogé-
nicas de otros vegetales del genus Brassica (fami-
lia de las Crucfferas) (Langer y Green 1977).
Durante los dltimos 30 afios, se ha demostrado
que los tiocianatos y los isotiocianatos son las prin-
cipales substancias biociogénicas contenidas en las
Cruciferas. En 1949 se logré aislar la “goitrina”,
potente tioglucésido antitiroideo, contenido en los
nabos amarillos y las semillas de Brassica (Langer
y Greer 1977). También se han encontrado glu-
cosidos cianogénicos en la yuca, el maiz, los ta-
llos de bambii, las patatas y los frijoles, alimentos
de consumo corriente en los pafses del Tercer
Mundo. Después de ingeridos, estos glucésidos
pueden ser convertidos facilmente en tiocianato
por una enzima ampliamente distribuida en los teji-
dos (Ermans et al. 1980). También se ha descrito
la presencia de polisulfuros en varias legumbres
de la familia Crucffera, pero el efecto antitiroideo
de los mismos es débil. Se ha determinado que
los principales componentes volatiles de las ce-
bollas v el ajo son pequefios disulfuros alifaticos,
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que tienen marcada actividad antitiroidea en las
ratas (Gaitdn 1980).

Recientemente se han publicado revisiones
extensas sobre las fuentes, vias metabélicas y
accién de los glicésidos cianogénicos, los tioglics-
sidos, los isotiocianatos y los tiocianatos (Van Etten
1969; Langer et Greer 1977; Ermans et al. 1980;
Gaitan 1980).

Algunas endemias de bocio han sido atribuidas
a bociégenos ambientales. Dos endemias de bocio
se han atribuido a la presencia de substancias
bociogénicas en la leche, una en Tasmania (Gib-
son et al. 1960; Clements 1968), en donde se
observé que la prevalencia de bocio entre los nifos
en edad escolar variaba de una estacién a otra a
pesar de que su alimentacién contenfa suficiente
yodo y en la cual se sospeché que la principal subs-
tancia bociogénica era la queilorina, un isotiocia-
nato. La otra fué la de Finlandia (Peltola 1965),
en la cual se considera como factor causativo a la
“goitrina,” un tioglucésido que se encuentra en la
leche de vaca de la regién en donde el bocio era
endémico. Se observé que ratas alimentadas
durante 1-2 afos con leche proveniente de aque-
llos distritos en donde el bocio es endémico, desa-
rrollaban tiroides de casi el doble de tamario que
las de las ratas del grupo control, alimentadas
con leche proveniente de distritos libres de bocio
(Peltola y Krusius 1960). La concentracién de
1,5-vinil-2-Tio-oxazolidona (“goitrina”) en las
muestras de leche provenientes de las &reas afec-
tadas por el bocio oscilaba entre 35-100 pg/L;
estos valores son superiores a los necesarios para
explicar su efecto bociogénico, al alimentar ratas
en experimentos prolongados. Por lo tanto, los
autores llegaron a la conclusién de que la ende-
mia de bocio en esas éreas de Finlandia se podria
atribuir a la “goitrina”, al menos en parte. (Peltola
y Krusius 1960; Krusius y Peltola 1966). Por otra
parte, los datos disponibles sobre la endemia de
Tasmania no permitieron demostrar las propieda-
des bociogénicas de la leche (Trikojus 1974).

También se han implicado substancias bociogé-
nicas contenidas en la yuca en la etiologfa de otras
dos endemias. En el primero de estos casos en el
este de Nigeria (Ekpechi 1973) se demostré que
la yuca cultivada en las areas endémicas de esta
regién tenfa propiedades bociogénicas v antitiroi-
deas similares a las de la tionamida. En el sequndo
caso, ocurrido en Africa Central (Ermans et al.
1980) se sospeché de la linamarina, glucésido cia-
nogénico de la yuca, que se convierte posterior-
mente en tiocianato.

Se cree que la nuez de la Araucaria araucana
(pifién) es uno de los factores en la patogenesis
del bocio endémico en una reserva india en Chile
(Barzelatto et al. 1967). En ratas alimentadas con

pifidn se observé actividad bociogénica no impu-
table a la carencia de yodo (Tellez et al. 1969).

Una ingestién excesiva de yodo, arbitrariamente
fijlada en 2 mg o ma4s al dia, inhibe la proteolisis
y liberacién de hormonas tiroideas y eventual-
mente produce “bocio por yodo” e hipotiroidismo.
La ingestién prolongada de algas ricas en yodo
causa el llamado “bocio endémico de la costa”,
que se observa entre los nativos de Hokkaido,
Japén (Suzuki 1980).

Bociogenos Naturales Presentes
en el Agua y su Relacién con el
Bocio Endémico

El Cuadro 1 enumera aquellas endemias de
bocio que han sido atribuidas o estan relacionadas
con substancias bociogénicas en el agua de bebida.

La evidencia epidemiolégica en el occidente de
Colombia demuestra que factores ambientales dife-
rentes de la deficiencia nutricional son responsa-
bles de la persistencia de bocio. Con anterioridad
se habian publicado informes sobre la relacién
entre el agua potable y las tasas de prevalencia de
bocio (Gaitén 1973, 1980; Gaitan et al. 1978).
Estos estudios indicaron que compuestos orgéani-
cos bociogénicos y antitiroideos que tienen una
actividad antitiroidea similar a la tionamida conta-
minan las aguas y parecen ser el principal factor
responsable de la endemia.

Caracterizacién Quimica
de los BociGgenos en el Agua

Los analisis fisicoquimicos de extractos de las
aguas bociogénicas revelan la presencia de com-
puestos orgénicos azufrados que poseen potente
actividad antitiroidea (Gaitan 1973; Gaitan et al.
1973). Empleando el método de espectrometria
de masa, se identificaron tentativamente disulfu-
ros de hidrocarburos alifaticos saturados y no satu-
rados (Gaitan 1973). Recientes estudios (Cuadro
2) indican que el tratamiento de los extractos de
aguas bociogénicas con agentes reductores como

Cuadro 1. Endemias de bocio atribuidas
a bociégenos en el agua.

Localidad Fuente Principio activo
Virginia
Occidental E. coli 5x 104 a 10 x 104
(peso molecular)
Grecia E. coli —
Colombia Rocas Compuestos

sedimentarias sulfurados y otros
compuestos orgénicos

(disulfuros?)
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Cuadro 2. Efecto de agentes reductores sobre la
actividad antitiroidea de extractos de aguas
provenientes de dreas de bocio endémico.

Actividad antitiroidea

ug/mL
{como MML?) %
Extracto de agua 340 100
0,5 mL {extracto de agua) +
0,5 mL (0,1 mM
NBH,en 1 N
NaOHY) 106 31
0,5 mL (extracto de agua) +
0,5 mL (0,1M
NaBH  en 1 N
NaOH) 28 8
Agua destilada desionizada <2 <1
0,5 mL (agua destilada
desionizada)
+0,5 mL (0,1 mM
NaBH, en 1 N NaOH) 0 0
0,5 mL (agua destilada
desionizada)
+0,5 mL (0,1 M NaBH,
en N NaOH) <2 <1
0,5 mL {extracto de agua) +
0,5 mL reactivo de Cleland
(0,1 mM) 46 14
1 mL reactivo de Cleland 0 0

aMetil-mercaptoimidazol.
bLos cambios en el pH no afectan la actividad antitiroidea.

el borohidruro de sodio y el ditiotreitol (reactivo
de Cleland) (Cleland 1964), reduce su actividad
antitiroidea. También se observé actividad en la
fraccién que contiene Di-n-butil ptalato, el que se
creyé en ese entonces era un contaminante de los
extractos (Gaitdn 1973). Los ésteres del &cido pté-
lico se encuentran por todas partes, y han sido
identificados frecuentemente como contaminan-
tes de las aguas (Marx 1972; Mayer et al. 1972;
Peakall 1975; Junk y Stanley 1975; Schackelford
y Keith 1976). La mayor parte de las veces pro-
vienen de la contaminacién industrial o artificial,
aunque también se han encontrado ptalatos natu-
rales en la pizarra, aceite crudo, petréleo, algunas
plantas y en la forma de metabolitos fungosos
(Peakall 1975). También han aislado como con-
taminantes de las aguas los disulfuros orgénicos
(Junk y Stanley 1975); Shackelford y Keith 1976).
Los compuestos aislados més frecuentemente son
los disulfuros dimetil, dietil y difenil, aunque tam-
bién se han aislado el dimetil trisulfuro, el dimetil
sulfoxido, v el sulfuro difenileno. Como se men-
cioné antes, se ha demostrado que pequefios
disulfuros alifaticos tienen efectos antitiroideos
potentes en las ratas (Gaitén 1980).

Los informes sobre el aumento en la frecuencia
de casos de bocio observados en el salmén coho
de los Grandes Lagos, subrayan la posibilidad de
que las substancias bociogénicas ambientales pre-
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sentes en las aguas puedan afectar a los animales
y al ser humano (Sonstegard y Leatherland 1976;
Moccia et al. 1977). Los datos epizootioldgicos
sugieren que en la etiologia de estos casos podrian
intervenir los organocloruros, substancias muy
abundantes en los Grandes Lagos, las cuales se
ha demostrado alteran la actividad de la tiroides
en los peces (Sonstegard y Leatherland 1976), en
las aves (Jefferies y French 1972; Jefferies y Pars-
low 1972) y en los mamiferos (Bastomsky 1977;
National Research Council 1977). En las aguas de
muchas areas de los Estados Unidos se aislan cada
dfa més organocloruros y organotiocloruros, como
resultado del tratamiento de clorinacién o de la
contaminacién industrial (National Research Coun-
cil 1977; Jolley et al. 1978). En estudios realiza-
dos en la Universidad de Mississippi se demostrd
recientemente que el 4-clororesorcinol, uno de los
varios compuestos orgénicos clorinados detecta-
dos en aguas de desecho de una planta de trata-
miento por cloro de aguas negras provenientes del
uso doméstico posee marcada actividad anti-
tiroidea (Jolley et al. 1975).

Estado Fisico y Ciclo Geolégico
de los Bocidgenos del Agua

Se han obtenido algunos datos sobre el estado
fisico de las substancias bociogénicas orgénicas
presentes en el agua. La ultrafiltracién de los
extractos de agua provenientes de un pozo bocio-
génico en Colombia (Cuadro 3), cuando el punto
de separacién se fijo en un peso molecular de
12000, produio filtrados que contenian el 60% de
la actividad antitiroidea; el 40% restante perma-
necfa en la fraccién dializada. Cuando el punto de
separacién se fij6 en 5000, el 20% de la activi-
dad estaba presente en el ultrafiltrado y el 80%
permanecia en la fraccién dializada. Este resultado
indica la heterogeneidad del material y senala la

Cuadro 3. Ultrafiltracién de extractos de aguas
bociogénicas v actividad antitiroidea.?

Actividad antitiroidea

ug/mL
{en MML)® %

Punto de separacién
Peso molecular 12000

Dializado 68 40

Filtrado 102 60
Peso molecular 5000

Dializado 220 79

Filtrado 60 21

aUltrafiltro Amicon Diaflo {membranas UM), 2 mL de
extracto a 4°C durante 22 horas.
bMetil-mercaptoimidazol.



posibilidad de que los compuestos organicos acti-
vos estuvieran formando complejos ficilmente
disociables con moléculas organicas de mayor
tamafio. Se obtuvieron pruebas adicionales en
estudios utilizando los métodos de cromatografia
de capa delgada, electroforesis en placas de gel
de poliacrilamina, y cromatograffa liquida de alta
resolucién. Estos estudios mostraron una o dos
manchas o un pico grande de pobre resolucién,
respectivamente, lo que hace pensar en “materia-
les hiimicos”. Estos resultados sugieren que las
substancias bociogénicas orgénicas que contami-
nan las fuentes de agua, aunque poco solubles en
ella se mantienen en solucién y son transportadas
por las aguas debido a su asociacién con materia-
les hiimicos (Ogner y Schnitzer 1970; Schnitzer
y Kahn 1972; Jolley et al. 1978). Los materiales
hiimicos son substancias orgénicas complejas, no
proteicas, poliméricas y de alto peso molecular que
se encuentran en rocas sedimentarias, suelos y
aguas. Debibo a su conformacién esferoidal o
coloidal lineal tienen propiedades de absorcién y
de actividad superficial que les permiten formar
complejos con productos quimicos organicos como
los ptalatos, los herbicidas y los hidrocarburos
clorinados (Ogner y Schnitzer 1970; Schnitzer y
Kahn 1972).

Estudios epidemiolégicos realizados en 37 loca-
lidades del occidente Colombiano nos permitieron
obtener informacién adicional sobre el posible geo-
ciclo de estas substancias bociogénicas naturales
(Gaitén et al. 1978; Meyer et al. 1978). En estas
zonas la prevalencia de bocio oscil6 entre 1-42%,
v la cantidad promedio diaria de yodo eliminado
por la orina estuvo entre 65 y 295 ug. Vale la pena
destacar que en presencia de adecuada suplemen-
tacién de yodo, como fué el caso de estos estu-
dios, se observé una correlacién positiva y signi-
ficante entre la prevalencia de bocio y la excrecién
urinaria de yodo (r = 0,333; P <0,05). Esto es
contrario a lo observado en &reas donde existe
deficiencia de yodo. Como se indica en el
Cuadro 4, existe una correlacién estadistica muy
significativa (P <0,005 a P <0,0005) entre la com-
posicién geolégica de las cuencas hidrogréficas y
la prevalencia de bocio. El mayor ntimero de casos

Cuadro 4. Resultados de un anélisis de regresién por
pasos realizado en 35 localidades, en el cual se
establece una relacién entre la prevalencia de bocio
y las variables geolégicas y de yodo en la orina.

Paso  Variable F df P
1 Roca sedimentaria 16,62 1+33 <0,0005
2 Roca fgnea 9,98 1+32 <0,005
3 Yodo urinario 4,44 1+31 <0,05
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de bocio se observa en localidades que se abaste-
cen de rfos que corren por rocas sedimentarias,
ricas en materia organica. En contraste las comu-
nidades que toman su agua de bebida de rios que
fluyen a través de rocas fgneas desprovistas de
materia orgénica muestran prevalencia baja.
Cuando la litologfa de los cauces es mixta, se
observan niveles intermedios de bocio. Como la
conformacién de los suelos depende de la altura
y las pruebas etadisticas no indicaron que la altura
a que estan situadas las comunidades constituya
una variable importante, es probable que las subs-
tancias bociogénicas no se deriven de los suelos,
sino que se originan en las rocas del subsuelo.
Estos resultados apoyan la hipétesis de que rocas
sedimentarias (p. ej., pizarra, carbdn, etc.), ricas
en materia orgénica, sean la principal fuente de
los bocibégenos naturales en el agua.

Malamos et al. (1971) estudiaron la distribucién
del bocio en Grecia, en donde la deficiencia nutri-
cional de yodo sigue siendo uno de los factores
principales en la etiologfa del bocio, v observaron
que la distribucién de diferentes tipos de rocas esta
correlacionada con la prevalencia de bocio. Las
comunidades situadas sobre terrenos de piedra
caliza se asocian con baja prevalencia de bocio,
mientras que las ubicadas sobre pizarra y esquis-
tos presentan incidencia elevada. En base a anali-
sis de suelos y rocas, los autores concluyen que
la baja concentracién de cationes intercambiables
v la capacidad de los suelos para absorber yodo
son factores relacionados con alta prevalencia de
bocio. Querrfa sugerir que estas pizarras y esquis-
tos en Grecia posiblemente sean ricos en materia
orgénica, mientras que las rocas calizas podrian
ser deficientes en estas substancias. Estudios geo-
légicos realizados en la isla Idjwi demostraron que
en el sudoeste, donde no hay bocio endémico ni
cretinismo, el terreno estd compuesto exclusiva-
mente por basalto, roca fgnea, mientras que la
composicién geolégica del drea endémica es dife-
rente (Ermans et al. 1969).

Con el objeto de verificar estas observaciones
epidemiolégicas, se utilizé un método de ensayo
in vitro especifico, sensible y reproducible, para
investigar la actividad antitiroidea de rocas y
pequefias muestras de agua (Gaitén et al. 1982).
Los ensayos se realizaron utilizando tajadas de tiroi-
des de cerdo. La actividad antitiroidea se expresé
como la disminucién porcentual en la captacién
de '®I por las tajadas de tiroides y la inhibicién
de su organificacién. El yodo y los diferentes yodo-
compuestos orgénicos se separaron en pequefias
columnas utilizando los métodos de criba mole-
cular, adsorcién y cromatograffa de intercambio
de iones. Se observé una correlacién positiva signi-
ficante (r = 0,49, P <0,05) entre la prevalencia



de bocio (2-29%) v la actividad antitiroidea de las
aguas colectadas en la red de distribucién (casas
y escuelas) en 16 de las 37 localidades. No se pudo
explicar esta actividad antitiroidea en base a la
dureza total (ppm) o a las concentraciones de Ca,
Mg, sulfatos, cloruros, silicatos, nitratos y yodo.
También se observé actividad antitiroidea en
extractos de pizarra negra procedente de las cuen-
cas que abastecian una localidad con alta ende-
micidad (42%) en el occidente de Colombia, asf
como en los extractos de pizarra de Chattanooga,
Tennessee, EE.UU. No se observé por el contra-
rio actividad antitiroidea en los extractos de lava
de una cuenca que abastece de agua a un érea
en donde la frecuencia es baja (6%). Estos resul-
tados subrayan la necesidad de realizar un estu-
dio méas sistemético y extenso de la actividad
antitiroidea en los diferentes tipos de rocas. Los
resultados de estos estudios proporcionan eviden-
cia adicional de que en las &reas en donde el bocio
persiste no obstante adecuada suplementacién de
yodo, las aguas estan contaminadas por compues-
tos antitiroideos orgénicos derivados de rocas sedi-
mentarias (pizarra, esquistos, carbén, etc.). Es inte-
resante destacar que hace 50 afos Twort y Twort
(1932), al aplicar aceite de pizarra sobre la piel de
ratones observaron que se producia bocio en un
gran ntimero de ellos, y que en algunos pocos
casos de este “bocio del petréleo” se presentaban
también carcinomas.

Contaminacion Bacteriana de los
Abastecimientos de Agua y su Relacion
con el Bocio Endémico

Los microorganismos que contaminan las aguas
se han serialado como factores causativos en por
lo menos dos endemias de bocio (Vought et al.
1967; Malamos et al. 1971; Gaitan 1980; Kou-
tras 1980) . En estudios bacteriolégicos realizados
en Grecia, se observd que en las aldeas donde
existe alta prevalencia de bocio el agua de bebida
estaba contaminada con E. coli y organismos coli-
formes, mucho mas a menudo que en las aldeas
en donde la prevalencia es baja (Malamos et al.
1971; Koutras 1980). Vought et al. (1967) habian
demostrado con anterioridad una relacién similar
en el condado de Richmond, en Virginia, EE.UU.,
donde se encuentra bocio no obstante que la
poblacién recibe adecuada suplementacién de
yodo. Vought et al. (1974) también demostraron
actividad antitiroidea en cultivos de E. coli aisla-
dos de un arroyo contaminado en un érea endé-
mica. Esta, que se traducia en una menor capta-
cién de 33 por la tiroides de las ratas, estaba pre-
sente en la fraccién de peso molecular 5x 10% a
10 x 10% de extracto de E. coli libre de células.
Estudios mé&s recientes (Gaitdn 1980; Koutras

1980) realizados en Grecia, en &reas endémicas
y no endémicas demostraron que en el &rea endé-
mica los pacientes de bocio tenfan concentracio-
nes tanto de anticuerpos de E. coli como de 1gG
superiores a las personas que vivian en esta misma
&rea pero no padecian la enfermedad, y que las
concentraciones de IgG eran més altas en el &rea
endémica, en donde el agua de bebida estaba con-
taminada, que las del &rea no endémica, que se
abastecia de fuentes no contaminadas. Los inves-
tigadores llegaron a la conclusién de que estos
resultados apoyan la hipétesis de que los microor-
ganismos (ej. E. coli) intervienen en la patogene-
sis del bocio endémico.

En estudios anteriores (Gaitdn et al. 1978;
Meyer et al. 1978) la correlacién estadistica
(P <0,005 a P <0,0005) entre los casos de bocio
y el tipo de roca permitié explicar el 57% de la
variacién observada en la prevalencia de bocio y
se postulé que la contaminacién bacteriana de las
aguas podria ser uno de los factores que inter-
vienen en el 43% restante. Se decidié incluir esta
variable en el modelo estadistico y con este fin se
realizaron estudios bacteriolégicos en 34 de las 37
localidades encuestadas previamente (Gaitén et al.
1980) . Sélo dos variables mostraron relacién signi-
ficante con la prevalencia de bocio: la concentra-
ci6n total de bacterias en la red de distribucién (aso-
ciada con un aumento en la prevalencia de bocio)
(P <0,05) y K. pneumoniae en la fuente de agua
(asociada con una disminucién de la misma)
(P <0,01). Al incluir las variables geoldgicas
(P <0,005 y bacteriolégicas (P <0,025) en el
modelo se pudo explicar el 80% de la variabilidad
en la prevalencia de bocio (Cuadro 5).

Cuadro 5. Relaciones entre prevalencia de bocio
y tipos de roca, yodo urinario, K. pneumoniae, y
concentracién bacteriana en un grupo de
16 localidades.

Variable Coeficiente (9 df) P

Constante 0,127
Presencia de rocas

sedimentarias 0,097 3,92 <0,005
Presencia de rocas

metamérficas 0,018 0,71 NS
Presencia de rocas

igneas -0,012 0,24 NS
Yodo urinario 0,00013 0,51 NS
Presencia de

K. pneumoniae

en la fuente de

abastecimiento

de agua -0,083 2,77 <0,025
Concentracién

bacteriana en

la red de

distribucién 6,45x 10-72 2,12 0,05-0,10

aRZ=0,80.
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La mayor prevalencia de bocio que se observa
cuando las aguas de la red de distribucién estan
contaminadas con bacterias coincide con los resul-
tados de otros investigadores (Vough et al. 1967,
1974; Malamos et al. 1971; Koutras 1980) y
apoya la hipétesis de que los microorganismos (ej.
E. coli) intervienen en la patogénesis del bocio
endémico. Por el contrario, la prevalencia més baja
observada cuando la K. pneumonige estaba pre-
sente en el abastecimiento de agua podria tal vez
ser un ejemplo de biodegradacién natural de los
contaminantes organicos que producen bocio. Esta
hipétesis estd apoyada por los experimentos en
que microorganismos presentes en el suelo degra-
daron pesticidas y otros materiales orgénicos noci-
vos (Maugh 1979). Recientemente se ha demos-
trado que cepas de Klebsiella hidrolizan la linama-
rina, un glucésido cianogénico, liberando cianuro;
el grado de hidrélisis es proporcional al nimero
de microorganismos afadido (Ermans et al. 1980).
También existe amplia evidencia de que bacterias
gram-negativas son factor importante en la biode-
gradacién de los ptalatos. (Engelhardt et al. 1975;
Keyser et al. 1976).

Estado Nutricional y Bocio

Puesto que la alimentacién general parece influir
en la prevalencia de bocio en los humanos (Medei-
ros Neto 1980) y en animales de experimentacién
(Gaitan y Merino 1976), siendo la hipétesis el que
la mala alimentacién se asocia con un mayor riesgo
de bocio, se incluyd también, en el modelo esta-
distico de los estudios epidemiolégicos previa-
mente mencionados, una variable con el estado
nutricional. Los resultados de los anélisis univa-
riables en 929 escolares (551 nifias y 378 nifos)
mostraron que ninguna de las variables nutricio-
nales como altura, peso, espesor del pliegue de
la piel del brazo, ni el indice de nutricién
(peso/altura?), estaban relacionados significante-
mente con la prevalencia de bocio. En un analisis
multivariable por pasos se pudo apreciar que la
prevalencia de bocio estaba correlacionada signi-
ficantemente con la altura (entre los nifios méas
altos se observé una mayor incidencia de bocio
P <0,01) y el espesor del pliegue de la piel del
brazo (el bocio era méas frecuente entre los nifios
més delgados, P <0,05). Sin embargo, en la fase
final del analisis (Cuadro 6), las variables geoldgi-
cas siguieron estando relacionadas significante-
mente con la prevalencia de bocio, depués de
hacer los ajustes correspondientes a las variables
nutricionales. Por lo tanto, las diferencias en el
estado nutricional en este grupo de nifios, del
mismo medio socioeconémico, no permiten expli-
car las variaciones observadas en la prevalencia
de bocio.

Cuadro 6. Relacién entre la prevalencia de bocio
y las variables geolégicas (haciendo los ajustes
correspondientes a la edad y al grosor del pliegue de
la piel del brazo), basada en un anélisis multivariable
por pasos utilizando el modelo logistico.

Test de la relacién

probabilidad
Paso Variable x2 P
1 Edad 0,6526 NS
2 Grosor del pliegue
del piel 0,4824 NS
3 Roca ignea 7,8434 <0,01
4 Roca sedimentaria 41426 <0,05
5 Roca metamérfica 0,2594 NS

En resumen, la presencia de rocas sedimenta-
rias constituyé el mejor indice de la enfermedad;
la geologia de las cuencas en las 4reas donde viven
los nifios que padecen de bocio y los que no lo
tienen difiere significantemente. El segundo indice
de la enfermedad fue la concentracién de K. pneu-
moniae en las aguas. La relacién altamente signi-
ficante que existe entre bacterias, la presencia de
rocas sedimentarias y la prelavencia de bocio enfa-
tiza que la etiologia del bocio endémico es com-
pleja y multifactorial y también nos permite visua-
lizar el ciclo geobiolbgico de los bociégenos del
agua.
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