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RESUMEN

Se midio la histologia y capacidad funcional del tiroides en tres grupos
de ratas macho, cepa Wistar, de 60 dias de edad, alimentadas durante 60 dias
con dietas al 10%0 de proteina proveniente de harina de raps extraida con
agua (DRSM). Esta harina contenia 0.2%0o del bocigeno tiooxazolidona
(VTO), y harina de colza (raps) sin tratar (RSM) con 5.5%0 VTO, usandose
" caseina para el grupo control. Se determinaron los niveles plasmaticos de tri-
yodotironina (T-3), tiroxina (T-4) y hormona tiroestimulante (TSH), asi
como el peso e histologia del tiroides a los 10, 30 y 60 dias. Kl tiroides de
animales alimentados con DRSM acusd un peso normal; con la dieta de RSM
se producia siempre aumento significativo del peso de la glandula, histologia
sugerente de intensa estimulacion y la T-4 estaba disminuida. En el dia 30 se
observo un alza de T-3 en los grupos que recibian RSM y DRSM. Los valores
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fueron normales a los 10 y 60 dias. E1 TSH acusé normalidad en cada periodo
en los tres grupos de ratas que incluyo el estudio. Se observo también norma-
lidad del peso y de la funcion tiroidea (niveles de T-4 plasmatico) con cam-
bios histologicos muy leves en las ratas alimentadas con DRSM. Este hallazgo
constituye un nuevo argumento en favor del uso de la harina de raps tratada
mediante extraccion acuosa, Dicho producto podria usarse en la alimentacion
animal en mayores concentraciones que las utilizadas en la actualidad y, even-
tualmente, en la alimentacion humana,

INTRODUCCION

La harina desgrasada de distintas variedades de raps (Brassica
napus) es una fuente potencial de proteina, tanto para el hombre
como para animales (1-3). Su uso, sin embargo, esta limitado por
la presencia de glucosinolatos y sus productos de descomposicion
isotiocionatos (ITC) y tiooxazolidona (VTO) de caricter bocigeno
(4, 5). Se han propuesto diversos procesos para eliminar estas sus-
tancias toxicas con resultados bastante promisorios (6-8). Nuestro
grupo (9), mediante extraccion acuosa continua de la harina de
raps, ha logrado un producto con escaso contenido de VTO, de
buena calidad biologica, que no provoca agrandamiento de la glin-
dula tiroides como en la harina no extraida, pero que histologica-
mente si incluye algunas alteraciones en la glindula (5). A fin de
clarificar este dafio histologico, se realizé la presente investigacion
en la cual se estudio6 la capacidad funcional de la glandula tiroides
en ratas cepa Wistar, alimentadas con harina de raps “‘detoxifica-
da” a través de la medicion de las hormonas tiroideas, triyodoti-
ronina (T-3), tirosina (T-4) y TSH.

MATERIAL Y METODOS
Material

Harina de raps (RSM): Se empleo harina de raps, desgrasada
proveniente de una industria aceitera local.

Harina de raps “‘detoxificada” (DRSM): Para su obtencion se
empled harina de raps y se detoxifico mediante extraccion acuosa
continua segin el método propuesto por Ballester et al. (9).
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Métodos

Camposicion quimica: Se realizé un andlisis proximal que in-
cluy6 determinaciones de humedad, cenizas, proteina y fibra cru-
da por los métodos de la AOAC (10) y determinaciones de VTO e
ITC por el método de Appelqvist y Joseffson (11).

Ensayo biologico: El experimento se llevd a cabo con tres
grupos de 30 ratas macho de cepa Wistar, segin se dijo, y de
aproximadamente 60 dias de edad y 140 g de peso. Estas se aloja-
ron en jaulas individuales y se alimentaron durante 60 dias con las
dietas experimentales al 1090 de proteina. El peso se controlé se-
manalmente y la ingesta, durante las cuatro primeras semanas. A
los 10, 30 y 60 dias se sacrificaron 10 animales de cada grupo por
inhalacion de éter.

Se extrajo sangre para la determinacion en el suero de las hor-
monas T-3, T-4 y TSH; se extrajeron y pesaron rapidamente el hi-
gado, corazén, rifiones, bazo y suprarrenales. Después de una cui-
dadosa diseccion de las estructuras del cuello se identifico y extra-
jo el tiroides que fue pesado y fijado en formol neutro y tefiido
con hematoxilina-eosina (9). Los preparados histologicos fueron
identificados mediante un nimero para que el histologo descono-
ciera a qué grupo pertenecia el tejido en cuestion. Una vez comple-
tadas las observaciones, se procedio a identificar a qué grupo perte-
necia cada preparado histoldgico. Las técnicas histoldogicas fueron
descritas en un trabajo anterior (9).

Las hormonas tiroideas T-3 y T-4 se midieron por técnicas de
radioinmuno-andlisis de acuerdo al método de Mitsuma et al. (12),
y la hormona hipofisiaria tirotropina (TSH) se determino con reac-
tivos aportados por NIAMDD, mediante el método de Odell,
Wilker y Utiger (13). Se obtuvo suero de ratas sin TSH inyectando
via intraperitoneal 60 ug de T-4/dia durante 7 dias a ratas macho
adultas. Se certifico la produccion de hipertiroidismo mediante la
determinacion de frecuencia cardiaca por osciloscopio.

RESULTADOS Y DISCUSION
Composicion Quimica
La composicion quimica de los materiales sometidos a estu-

dio se presenta en la Tabla 1. El andlisis quimico del RSM y DRSM
dio valores semejantes a los obtenidos en trabajos anteriores, espe-
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TABLA 1

COMPOSICION QUIMICA DE HARINA DE RAPS ORIGINAL (RSM)
Y “DETOXIFICADO” CON AGUA (DRSM)
(Expresada en g/100 g)

RSM DRSM
Humedad 6.0 4.2
Cenizas 6.0 6.3
Proteinas (Nx6.25) 38.6 374
Extracto etéreo 25 1.4
Fibra cruda 13.2 20.6
VTO* 5.55 0.19
ITC** 0.38 0

*¥  b.vinil-2-tiooxazolidona.
#*%  2.hidroxi-3-butenil isotiocianato.

cialmente en lo que se refiere a VTO e ITC en el DRSM, corrobo-
rando una vez mds que la extraccion acuosa deja un remanente de
téxicos determinados como VTO. La composicion y el anilisis
quimico de las dietas experimentales se muestran en la Tabla 2.
Segiin se observa, los resultados confirman los hallazgos esperados
para las dietas preparadas siguiendo la metodologia de trabajos
anteriores (9).

Ensayo Biologico

Crecimiento: La Figura 1 expone el crecimiento de los ani-
males durante el estudio, apreciandose que aquéllos que recibieron
afrecho de raps detoxificado mostraron un crecimiento similar alos
animales controles (caseina). Sin embargo, se observd cierta ten-
dencia a un menor crecimiento a partir de la 3a. semana de expe-
riencia. Como era de esperar, el crecimiento de los animales ali-
mentados con el raps sin detoxificar, fue significativamente menor.

Ingesta: En la Tabla 3 se detalla la ingesta promedio de los
animales durante las cuatro primeras semanas. Las ratas con DRSM
mostraron una ingesta mayor que los controles, pero similar duran-
te las cuatro primeras semanas de observacion, que alcanzé a un
promedio de 16.5 g/rata/dia. En cambio, las ratas que recibieron
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TABLA 2

COMPOSICION Y ANALISIS QUIMICO DE LAS DIETAS

EXPERIMENTALES
(Expresados en g/100 g)

Ingredientes Control RSM DRSM
Caseina* 115 - -
RSM - 26 -
DRSM - - 26.7
Aceite de maiz 10 10 10
Vitaminas** 1 1 1
Minerales** 4 4 4
Alfacel 5 1.6 -
Maicena 68.5 57.4 58.3

Analisis quimico

Humedad 10.5 99 111
Cenizas 4.7 4.0 43
Extracto etéreo 10.4 10.6 10.6
Proteina {N x 6.25) 10.1 104 9.9
VvTO - 14 0.05

* Nutritional Biochemicals Corp., Cleveland, Ohio, EUA.
*%  Chapman et al. Can.J. Biochem. Physiol., 37: 679, 1959.

RSM ingirieron una cantidad de alimento significativamente me-
nor, el cual se mantuvo durante las dos primeras semanas, y luego
bajé. Las diferencias entre la 3a. y 4a. semana fueron significati-
vas.

Peso de érganos. Enla Tabla 4 se da a conocer el peso de los
organos seleccionados para tal efecto alos 10, 30 y 60 dias. Se
encontraron diferencias en higado y tiroides solo en las ratas que
se alimentaron con RSM.

Higado. A los 10 dias, el higado fue significativamente ma-
yor que en los animales controles. A los 30 y 60 dias se observo
una tendencia a la disminucion, pero siempre superior al control.
El DRSM no produjo cambios ponderales en el higado.
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TABLA 3

INGESTA PROMEDIO DE LOS ANIMALES DURANTE LAS CUATRO
PRIMERAS SEMANAS DE EXPERIMENTO

(Expresada en g/rata/dia)

Semanas
Dieta 1 2 3 4 X
Control 14.7 14.7 14.2 143 145
DRSM 16.5 16 4 16.2 16.7 16.4
RSM : 9.8 9.1 8.5 7.1 8.6

Tiroides. El RSM produjo un aumento significativo del tiroi-
des a los 10 dias y fue de igual magnitud a los 30 y 60 dias. El
tiroides de las ratas con DRSM fue semejante en peso al de las ra-

tas control a los 10, 30 y 60 dias.

Estudio bistologico del tiroides. La severidad de las alteracio-
nes histologicas del tiroides con los materiales en ensayo se presen-

tan en la Tabla 5.

1. Dieta control. La histologia del tiroides fue, en general,

normal. Sin embargo, uno que otro animal presentd una
imagen histologica compatible con el diagndstico de
hiperfuncién moderada, hecho que yahabiamos observa-
do anteriormente. No se encontraron diferencias al com-
parar los tiroides de animales sacrificados a los 10, 30 y
60 dias.

RSM. A medida que transcurria el tiempo se observo que
habia un aumento paulatino del nimero de 6rganos que
presentaban una imagen compatible con una intensa esti-
mulacion tiroidea. Asi por ejemplo, a los 10 dias sélo un
tiroides era de aspecto normal y tres tenian aspectos de
estimulacioén leve, acusando el resto un aspecto de esti-
mulacién moderada. A los 30 dias los signos de estimula-
cion tiroidea eran ya mas intensos (Tabla 5), y a los 60
dias la mayoria de los animales tenian signos severos de
hiperfuncion.

3. DRSM. Se observé la aparicion paulatina de signos leves
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TABLA 4

803

PESO DE LOS CRGANOS (g/100 g) DE ANIMALES ALIMENTADOS
CON CASEINA (control) DRSM Y RSM AL 102/o DE PROTEINA A LOS
10, 30, y 60 DIAS DE INICIADO EL EXPERIMENTO

Control* DRSM RSM

10 Dias
Higado 3772012 367°%0.06 4.17°+ 022
Tiroides (mg/100 g) 3432+ 042 33422032 440+ 062
Corazén 0.32 £0.01 032 0008 032 *0.007
Rifon 069 +0.02 071 002 076 *0,028
Bazo 0.19 +0.01 0.8 *0.04 019 *0.007
Suprarrenales (mg/100g) 146 +100 146 +102 157 *1.13

30 Dias
Higado 3.032+020 3.142+0.02 3.84°+019
Tiroides (mg/100 g) 27421 0.13 2922+002 4762022
Corazén 0.29 +0.01 031 001 034 *0.03
Rifi6n 062 £0.02 062 *001 080 *0.02
Bazo 0.16 +0.003 0.17 *0.004 025 *0.04
Suprarrenales (mg/100¢g) 116 0.7 11.7 *1.00 174 *0.74

60 Dias
Higado 3.012+0.12 2992+0.06 3.39°+ 026
Tiroides (mg/100 g) 2642£0.17 291%2+0.17  4.40°% 028
Corazén 0.28 +0.004 0.30 %0.004 035 *0.009
Rifion 059 +0.006 062 +0.007 078 *0.02
Bazo 0.16 +0.002 0.16 +0.003 023 *0.01
Suprarrenales (mg/100.g) 10.8 +055 114 +0.27 173 *059
* Promedio = E.E. Promedios con !a misma letra en linea horizontal no

son estadisticamente diferentes al nivel de 0.05 de probabilidad basado
en el test de rango multiple de Duncan (Biometrics, 11: 1, 1965).

pero definidos de estimulacion tiroidea entre los 10 y los 60
dias. Sin embargo, estos cambios nunca alcanzaron la intensi-
dad de los observados en animales que consumieron raps no

tratado.
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TABLA 5

RECUENTO DE ALTERACIONES HISTOLOGICAS EN EL
TIROIDES DE RATAS ALIMENTADAS CON LA DIETA DE
CASEINA, DRSM O RSM A LOS 10, 30 y 60 DIAS

Caseina DRSM RSM
Histologia 10 30 60 10 30 60 10 30 60
Normal 5* 6 6 3 2 6 1 - -
Leve 1 1 2 2 3 1 3 1 -
Moderado - 2 - 4 3 - 6 6 1
Severo - - - - - - - 2 5
N.L** 4 1 - 1 1 3 - 1 4

* Nimero de casos estudiados.
**  N.L no interprefable.

Radioinmuno analisis. Los niveles plasmaéticos de las hormo-
nas T-3, T-4 y TSH se muestran en 1a Tabla 6. Como lo revelan los
datos, los niveles de T-4 mostraron una disminucion significativa en
el grupo RSM (raps sin tratar) comenzando a los 30 dias y mante-
niéndose hasta los 60 dias del experimento sin que se encontraran
diferencias significativas en el grupo DRSM con respecto al control
en ninguna de las etapas de este experimento. Ello demuestra que
el raps produce una hipofuncion tiroidea desde etapas tempranas
de su administracion, y que.la detoxificacion mediante extraccion
acuosa continua, evita esta alteracion. Con respecto a T-3, se ob-
servé una alza transitoria a los 30 dias en los grupos RSM y DRSM,
siendo normal estos valores a los 10y 60 dias. La causa de esta
elevacion no es del todo clara. Papas, Ingalls y Campbell (14), en
un experimento con terneros, demostraron un hecho similar al
emplear harina de raps con alto contenido de glucosinolatos. La
insuficiencia de I3 en la dieta, que podria ser un factor descrito
que eleva los valores de T-3 como mecanismo de compensacion
tiroidea para mantener la funcion tiroidea normal, puede descar-
tarse. El hecho de no encontrar diferencias en los valores plasma-
ticos de los grupos experimentales a los 10 y 60 dias es dificil de
explicar. En efecto, seria 16gico esperar por lo menos un alza en
el grupo RSM, dado que se conoce que los antitiroideos que



TABLA 6

EFECTO DE LA HARINA DE RAPS “DETOXIFICADA” (DRSM) SOBRE EL TAMARNO DEL TIROIDES,
HORMONAS TIROIDEAS Y SU COMPARACION CON HARINA DE RAPS SIN TRATAR Y CASEINA*

Tiroides** T-3 T-4 TSH
mg/100 g ng/100 mi ugf100 ml ag/ml
10 Dias
Caseina 3.43 £ 04 426 *24.9 3.6 £04 853 + 256
DRSM .3.34 +0.3 51.2 +17.1 3.4 +0.7 1,134 + 486
RSM 4.40 + 0.6 54.0 + 175 3.2 +0.6 877 + 346
30 Dias
Caseina 2.74 +0.1 34.6 +11.7 4.0 +0.6 1,096 + 335
DRSM 2,92 +0.02 66.3 + 17.3 3.0 +05 1,046 + 594
RSM 476 + 0.2 46.3 + 125 2.4 +0.3 991 + 435
60 Dias
Caseina 2.64 £0.2 36.8 £ .8:0 3.4 £0.8 839 + 357
DRSM 2.91 *0.2 444 *+12.8 3.7 £0.9 776 + 170
RSM 4.46 *+0.3 39.2 +14.3 2.2 0.0 1,062 £ 516

*  Promedio * DE.
** Promedio T EE.

¥ 'ON (1861 "“IHANIIDIA) IXXX TTOA
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presenta el raps tienen accion directa sobre la glandula y, en caso
de producir hipofuncién con niveles de T-4 como los descritos en
este experimento, cabria esperar una elevacion de TSH. Una po-
sible explicacion podria ser la gran variabilidad de los resultados
al medir esta hormona.

Como conclusion, podriamos manifestar que 1a funcion tiroi-
dea se normaliza al lavar el raps con agua: T4 normal y TSH nor-
mal. Debemos dejar claramente establecido, sin embargo, que este
hecho no concuerda en el caso de raps no lavado, en el que deberia
haberse encontrado una elevacion de TSH.

SUMMARY

THYROID FUNCTION IN RATS FED WATER-DETOXIFIED
RAPESEED MEAL (Brassica napus)

Thyroid function was measured in 60 day-old male Wistar rats fed one
of the following diets at the 1090 protein level: water-extracted rapeseed
meal (DRSM) that contained 0.2%0 of the goitrogen VTO; untreated
rapeseed meal (RSM) containing 5.5%0 VTO and a casein control diet. Plas-
ma levels of TSH, T-3 and T-4 were measured after 10, 30 and 60 days when
the groups of animals were killed and their thyroid was dissected, weighed
and processed for histologic studies. Weights of the gland of animals fed
DRSM was always normal, with mild histologic signs of stimulation. Plasma
T4 levels were also normal; RSM increased the gland weight and ‘induced
histologic changes suggestive of strong stimulation. T-4 levels decreased at all
time intervals. Animals fed DRSM and RSM showed an increase of T:3 on day
30, while values were normal on day 60. There is no clear explanation for this
observation. Plasma TSH was always normal in all animals. The expected
increase of TSH in RSM-fed animals was not detected. The normalcy of plas-
ma T-4 and thyroid weight and histology in animals fed DRSM further sup-
ports previous evidence about the possibilities of using it in animal husbandry
in concentrations higher than those used thus far. It may even have applica-
tions in human diets.
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