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Resumen

Introduccion: tanto en las mujeres con cancer de mama y cancer ginecologico como en los hombres con carcinoma prostatico, los sofocos, la
astenia y el insomnio son sintomas frecuentes y molestos que alteran la calidad de vida.

Objetivo: evaluar la eficacia del aporte de triptéfano como tratamiento de los sofocos, la astenia y el insomnio en pacientes con cancer de
prostata, de mama y cervicouterino.

Materiales y métodos: estudio de intervencion sin grupo de control en el Servicio de Oncologia Radioterapica del HUCA, en el periodo de julio
de 2018 a julio de 2019. Se incluyeron en total 60 pacientes con cancer de prostata, de mama y cervicouterino que habian recibido tratamiento
con radioterapia y hormonoterapia, y que presentaban sofocos, astenia e insomnio. Se administraron 3 g de L-triptéfano al dia.

Resultados: se reportan un aumento significativo del valor del triptofano sérico al final del estudio (p < 0,001) y una disminucion significativa de
las puntuaciones de los sintomas estudiados; aunque no hemos hallado ninguna significacion estadistica entre ellos, si se aprecia una mejoria
significativa de cada uno de los sintomas, asi como una mejoria de la calidad de vida (p < 0,001).

Palabras clave: Conclusiones: el estudio actual sugiere que, en los pacientes con cancer de mama, de prostata o cervicouterino y sintomas de sofocos, astenia
Sofocos. Astenia. e insomnio, el aporte de triptfano como suplemento nutricional se tolera bien, mejora la calidad de vida y puede asociarse a una mejoria de
Insomnio. Calidad los valores obtenidos en las escalas de los sintomas referidos, aunque no se demuestra ninguna relacion estadisticamente significativa con la
de vida. elevacion del triptofano en sangre.

Abstract

Introduction: in women with breast cancer and gynecologic cancer, as well as in men with prostate carcinoma, hot flashes, asthenia, and
insomnia are common and bothersome symptoms that impair quality of life.

Objective: to evaluate the effectiveness of tryptophan intake as a treatment for hot flushes, asthenia, and insomnia in patients with prostate,
breast, and uterine cervical cancer.

Materials and methods: intervention study without a control group at the HUCA Radiation Oncology Service, from July 2018 to July 2019.
A total of 60 patients with prostate, breast, or uterine cervical cancer who had received treatment with radiotherapy and hormone therapy, and
who presented with hot flushes, asthenia, and insomnia were included. L-tryptophan was administered at a dose of 3 g per day.

Results: a significant increase in serum tryptophan levels at the end of the study (p < 0.001) and a significant decrease in the scores of the
study symptoms were reported. Although statistical significance was not found, a significant improvement in each symptom was observed, as

Keywords: well as an improvement in quality of life (p < 0.001).

Hot flushes. Asthenia. Conclusions: the study suggests that, in patients with breast, prostate, or uterine cervical cancer, and symptoms such as hot flushes, asthenia, and
Insomnia. Quality insomnia, the administration of tryptophan as a nutritional supplement is well tolerated, improves quality of life, and is associated with improvement
of life. in the scale scores of the symptoms of interest, although no statistically significant relationship with increased blood tryptophan levels was found.
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EN EL CANCER

INTRODUCCION

En los pacientes con patologias oncoldgicas como el cancer
de mama, el cancer cervicouterino o el cancer de prostata, el
tratamiento sistémico o local condiciona una alteracion hormo-
nal que produce con gran frecuencia efectos secundarios, como
sofocos, insomnio y astenia, que alteran de forma significativa la
calidad de vida.

Los tratamientos actuales para estos sintomas en los pacientes
con cancer tienen sus limitaciones ya que las terapias farmacolo-
gicas estan contraindicadas en los canceres hormonodependientes
(1), ademas de estar asociadas a efectos secundarios bastantes
molestos. Por otro lado, las terapias alternativas y el abordaje psi-
coterapéutico carecen de ensayos clinicos controlados.

El mecanismo fisioldgico de los sofocos no esta del todo cla-
ro, aunque existen pruebas que muestran una reduccion de los
niveles de serotonina (2); de hecho, los inhibidores selectivos de
la recaptacion de serotonina son Utiles para aliviar los sintomas
vasomotores (3,4). También se relacionan con cambios en algu-
nos neuroquimicos, como el estrogeno, la norepinefrina, el péptido
relacionado con el gen de la calcitonina y la glucosa (5), y con la
participacion de alteraciones termorreguladoras.

En los pacientes con cancer, el insomnio no ha recibido mucha
atencion a pesar de ser uno de los sintomas mas comunes (6), que
afectaal 40-60 % de los enfermos segun varios autores (7). Savard
y Morin afirman que mas del 50 % de los pacientes oncoldgicos
presentan problemas de suefio que perduran afios después de
finalizar el tratamiento (8), siendo este un problema cronico para los
pacientes y las familias. Existe evidencia de que en la fisiopatologia
de diversas afecciones neuroldgicas que incluyen trastornos del
suefio se ven involucradas anomalias en las acciones mediadas por
la serotonina, la melatonina y el triptéfano (9). Silber y Schmitt, en
una revision, sugieren que el triptéfano podria mejorar los trastornos
del suefio en los adultos, al aumentar la serotonina cerebral (10).
Las pacientes con cancer de mama son las que se asocian a un
mayor nivel de insomnio, con una prevalencia entre el 38 % y el
61 % (11). Los sintomas vasomotores de la menopausia, como los
sofocos, referidos por el 40-70 % de las supervivientes del cancer
de mama (12), pueden contribuir a la incidencia del insomnio.

Aunque no encontramos estudios donde se use el triptéfano
como tratamiento del insomnio en pacientes con cancer, si los
hay para los trastornos del suefio de pacientes no oncoldgicos,
a los que se han administrado dosis de entre 1y 5 g al dia (13-
16), observandose un efecto significativo sobre el suefio en el
tratamiento cronico del insomnio severo (13,14).

En los pacientes con cancer, la astenia es uno de los sintomas
con mayor prevalencia, de manera que el 95 % de los pacientes
oncoldgicos que reciben tratamiento presentan astenia en mayor
0 menor grado (17). Al igual que en el caso de los sofocos, los
mecanismos fisiopatoldgicos implicados en la aparicion de la
astenia relacionada con el cancer no estan completamente acla-
rados. Probablemente estén relacionados con una alteracion de la
regulacion de varios sistemas y con la asociacion de varios facto-
res contribuyentes. Entre los mecanismos descritos se encuentran
las alteraciones de la regulacion de la serotonina, la disfuncion
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del eje hipotaldmico-hipofisario-adrenal, las alteraciones del ritmo
circadiano y la alteracion de la regulacion de las citoguinas (18).

Como hemos comentado previamente, la via serotoninérgica
esta involucrada de alguna manera en la aparicion de los tres
sintomas mencionados. Los bajos niveles de serotonina se han
asociado a problemas del suefio, dolor, ansiedad, depresion, sofo-
c0s, estados agresivos y migrafas (19,20).

La serotonina ingerida por via oral no se incorpora a las vias
serotoninérgicas del sistema nervioso central ya que no cruza
la barrera hematoencefalica. Sin embargo, el triptofano, que es
un aminoacido esencial de la sintesis de proteinas y el precursor
del neurotransmisor serotonina y de otros metabolitos, como la
melatonina, la quinurenina y la niacina, si puede cruzar la barrera
hematoencefalica. Una vez en el sistema nervioso central (SNC)
se convierte en 5-hidroxitriptéfano (5-HTP) y luego se descar-
boxila en serotonina (21). Se ha observado que la reduccion de
los niveles de triptdfano se correlaciona con una reduccion de los
niveles de serotonina (22).

El triptéfano se obtiene de la dieta en cantidades suficientes
para la sintesis de la serotonina y otros compuestos (23) y, dado
que es un componente natural de la dieta, puede usarse sin
complicaciones (24,25), teniendo una toxicidad baja, sin efectos
adversos asociados (25-27).

El presente estudio se basa en la suplementacion dietética
con L-triptofano de pacientes con cancer de prdstata, de mama
0 cervicouterino con el objeto de mejorar la calidad de vida de los
mismos al disminuir la frecuencia de los sofocos, el insomnio y la
astenia. Después de una busqueda bibliografica exhaustiva por
parte de nuestro grupo de trabajo, no se han encontrado estudios
donde se analice el efecto del triptéfano como tratamiento de
los sintomas descritos en pacientes con cancer.

MATERIALES Y METODOS

Ensayo clinico abierto, sin grupo de control, realizado en el Ser-
vicio de Oncologia Radioterapica del Hospital Universitario Central
de Asturias en el periodo comprendido desde julio de 2018 hasta
julio de 2019. Tanto el proyecto de investigacion como la hoja de
consentimiento informado fueron aprobados por el Comité de
Etica de la Investigacion del Principado de Asturias.

Se calculd que el tamafio muestral seria de 60 pacientes,
considerando un nivel de confianza del 95 %, una potencia del
80 %, una diferencia de medias a detectar de 8 y una desviacion
estandar, con respecto a la diferencia obtenida de un estudio
piloto previo, de 20 pacientes, el nimero de pares minimo, con-
siderando un posible ajuste de las pérdidas del 15 %. Este calculo
se llevd a cabo con el programa Epidat, version 4.2.

Los sujetos fueron entrevistados por primera vez por el autor,
quien determind si cumplian los criterios de seleccion. Los parti-
cipantes del estudio se reclutaron de acuerdo con los siguientes
criterios de inclusion:

— Mayores de 18 aos.

— Con diagnostico de cancer de prostata, de mama o cervi-

couterino.
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Habiendo recibido tratamiento oncoldgico con radioterapia
y/0 hormonoterapia.

— Que presentasen sofocos, astenia e insomnio.

Valores de triptdfano en sangre por debajo de la media del
rango de referencia.

Los criterios de exclusion fueron:

— Que estuvieran recibiendo tratamiento con antidepresivos

que afectaran al metabolismo de la serotonina.

— Que estuviesen tomando algun suplemento o tratamiento

para los sofocos, la astenia y el insomnio.

— Que no estuviesen dispuestos a participar y no firmasen el

consentimiento informado.

— Que no tuvieran la capacidad de cumplir las pautas.

Como criterios de retirada del estudio se consideraron los valo-
res de triptéfano en sangre > 95 ng/ml durante el seguimiento.

Se recogieron los datos de los pacientes (edad, sexo, patolo-
gia). A todos los sujetos incluidos en el estudio se les administrd
L-triptofano: 1 sobre de 3 g al dia durante 4 meses como minimo.
Debido a que no se han encontrado en la literatura estudios donde
se utilice el L-triptéfano en pacientes con cancer, la intervencion y
su dosis se basaron en los hallazgos de estudios previos acerca
de la dosis de triptéfano en otros escenarios clinicos, como en el
tratamiento de los trastornos del suefio, usando como referencia
los estudios con dosis de entre 1y 5 g/dia (14-17). El suplemento
fue proporcionado por el laboratorio Nutricion Médica.

Se realizaron las siguientes evaluaciones: analitica de sangre
del triptofano libre en el momento basal y, luego, mensualmente
durante 3 meses consecutivos. El valor de referencia del tripto-
fano en sangre utilizado fue de 30-95 ng/ml. Las muestras de
sangre periférica se obtuvieron mediante técnicas estandar de
venopuncion, en tubos Vaccutainer que contenian EDTA.K3 como
anticoagulante. Después de la centrifugacion se desproteinizd
una alicuota de 400 pL de las muestras de plasma sanguineo
con acido sulfosalicilico, después de afiadir 100 pL de n-Leu
como patron interno. Se utilizé un analizador de aminodcidos Bio-
chrom (Biochrom Ltd, Cambridge, Reino Unido) en el laboratorio
de bioquimica clinica del HUCA para separar los aminoacidos
libres presentes en la muestra. El control del plasma ClinCheck
para aminogcidos (de Recipe Chemicals + Instruments GmbH,
Munich, Alemania) también se proceso en cada ejecucion, como
material de control de calidad interno, certificado segun la norma
IS0 13485, para verificar el rendimiento del analisis

Se aplicaron cuestionarios para cada sintoma tanto al inicio
como al final del estudio. Los sofocos se midieron mediante el
cuestionario del estudio ESCAPA. Este cuestionario, que recoge
4 dimensiones —sintomas, temporalidad, estado de animo y
actividad diaria—analiza ademas por separado el impacto de los
sofocos en la vida diaria (pregunta 19) (28). La astenia se midio
mediante el cuestionario Perform, que mide las percepciones de
la astenia de los pacientes oncoldgicos, en su version adaptada
para la poblacién espafiola, que contiene 12 items distribuidos
en 3 dimensiones: actividades habituales (4 items), actitudes y
creencias (4 items), y limitaciones fisicas (4 items); en su disefio,
las puntuaciones altas conllevan mejores resultados (29). Para el
insomnio se empleo el cuestionario ISI 81, que mide el indice de

J. Pefia Vivas et al.

gravedad del insomnio a través de la percepcion del propio pacien-
te. Este cuestionario consta de 7 ftems que miden las dificultades
para conciliar el suefio, las dificultades para mantener el suefio
y despertar por la mafiana, la satisfaccion con el suefio actual, la
interferencia con el funcionamiento diario, la perceptibilidad del
deterioro atribuido al problema del suefio y el grado de angustia
0 cansancio causado por el problema del suefio (30-32). Para
evaluar la calidad de vida se aplico el cuestionario WHOQOL-BREF
validado en Espana, que se centra en la calidad de vida percibida
por el paciente y ofrece una puntuacion global de la calidad de
vida y puntuaciones de las areas y las facetas que la componen.
Consta de 26 items que evaltian 4 dimensiones: salud fisica, salud
psicoldgica, relaciones sociales y ambiente. Las puntuaciones mas
altas indican una mejor calidad de vida (33-35).

Se evaluaron los posibles efectos adversos haciendo pregun-
tas abiertas a los participantes: por ejemplo, “¢Ha tenido algun
problema o efecto secundario desde que toma el suplemento de
L-triptéfano (como sintomas gastrointestinales o cualquier otro
problema)?”.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 un andlisis descriptivo de cada variable recogida, pro-
porcionando medidas de posicion y medidas de dispersion para
las variables de tipo cuantitativo, y distribuciones de frecuencias
absolutas y relativas para las de tipo cualitativo.

Se valoraron los cambios entre el inicio y el final del tra-
tamiento a través del test de la t de Student para muestras
relacionadas —previa comprobacion de la hipétesis de norma-
lidad— cuando las variables estudiadas eran cuantitativas, y
con el test de Madansky cuando eran cualitativas.

Se estudiaron las correlaciones entre variables cuantitativas
a través del coeficiente y el test de correlacion de Spearman en
caso de incumplimiento de la hipétesis de normalidad.

El nivel de significacion empleado fue de 0,05.

El andlisis estadistico se efectu6 mediante el programa R
(R DevelopmentCoreTeam), version 3.4.4 (36).

RESULTADOS

Se incluyen en el estudio 60 pacientes, 37 (61,6 %) hombres y
23 (38,3 %) mujeres. Se obtiene la siguiente distribucion de fre-
cuencias por patologia: cancer de prostata 36 (60 %), cancer de
mama 13 (21,6 %), cancer cervicouterino 11 (18,3 %). La edad
media fue en los hombres de 70,8 (8,1) afos y en las mujeres
de 49,8 (6,8) afios.

Se evalud la elegibilidad de un total de 60 individuos y se exclu-
yeron 3, de los cuales uno abandond el estudio voluntariamente
y 2 presentaron concentraciones de triptdfano por encima de los
valores normales (> 95 ng/ml) en las analiticas de seguimiento,
por lo que fueron retirados del estudio. En total, 57 participantes
completaron el estudio.

Al analizar los valores sanguineos de triptéfano observamos
que todos los pacientes al inicio del estudio tenian niveles hema-
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Tabla I. Evaluacion del cambio de los
sintomas en la visita final frente a la basal

Sintomas Inicio Final Valor p
Astenia 39,2(18,3) | 49,1(10,8) | <0,001
[nsomnio 16,1 (7,4) 3 (3,7) < 0,001
Sintomas 80,1(16,8) | 38,8 ( 15,4) | < 0,001
Temporalidad 84,3(15,8) | 36,9(13,7) | <0,001
Estado de animo 66,0 (18,6) | 342(11,4) | <0,001
Actividad diaria 654 (17,4) | 32,5(10,1) | <0,001
Media (DE).

ticos de triptofano bajos o en el limite bajo de la normalidad (valor
de referencia: 30-95 ng/ml), produciéndose un aumento signi-
ficativo de estos niveles durante el estudio, con una media final
de 67,0 + 15,4 en comparacion con el valor basal 36,5 + 11,9
(p < 0,001), sin registrarse efectos secundarios asociados a la
ingesta de 3 g de L-triptéfano.

En relacion con los sofocos, en el andlisis de las cuatro dimen-
siones del cuestionario ESCAPA se muestra una mejoria signifi-
cativa de todas ellas, con una disminucion de la media final con
respecto a la basal (Tabla I).

Analizando la pregunta 19 del cuestionario se objetiva que el
80 % de los pacientes presentaban al inicio una afectacion de la
vida diaria moderada o muy alta, disminuyendo dicha percepcion
al 0 %, con un valor de p < 0,001 (Fig. 1).

Con respecto al cuestionario ISI81 para el insomnio, se obser-
vO una mejorfa clinica de este sintoma, objetivandose que, de
60 pacientes, 40 (66,7 %) presentaban insomnio moderado o
grave al inicio del estudio y solo un paciente (1,7 %) presento
insomnio moderado al final del mismo, siendo esta diferencia
estadisticamente significativa (p < 0,001) (Tabla I).

Del insomnio, en general, se puede decir que la puntuacion
media disminuy6 a 7,3 = 3,7 con respecto a la media registrada
al inicio del estudio (16,1 = 7,4; p < 0,001) (Tabla Il).
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Figura 1.

Comparacion de las respuestas del cuestionario de sofocos (Q19). ¢Hasta qué
punto cree que los sofocos afectan a su vida diaria?

Para la astenia, al analizar los resultados del cuestionario PER-
FOM se objetivd una mejoria de este sintoma cuando se compa-
raron los resultados del cuestionario final con los del inicial, con
una variacion significativa en el aumento de la media final, de
49,1 £ 10,8, con respecto a la inicial, de 39,2 + 18,3 (p < 0,001)
(Tabla ).

Se comparo la diferencia de cada sintoma entre el momento
basal y el final con la diferencia hallada en los valores de trip-
tofano entre la visita final y la basal, no hallandose diferencias
significativas (Tabla IIl).

Al analizar la influencia del comportamiento de los sintomas
estudiados al inicio del estudio en relacion con la variable pato-

Tabla Il. Comparaciéon de las sumas de todos los items del cuestionario de insomnio
Insomnio Ausencia n (%) | Subclinico n (%) | Moderado n (%) Grave n (%) Total n
Inicio 8 (14,04) 9(15,79) 27 (47,37) 13 (22,81) 57
Final 26 (45,61) 30 (52,63) 1(1,79) 0(0,00) 57

Tabla lll. Relacién del triptéfano con los sintomas (astenia, insomnio y sofocos)

Sintomas - Analitica segun visitas R Valor p
Astenia final vs. inicial — Analitica de visita 3 vs. basal 0,051 0,707
Insomnio final vs. inicial — Analitica de visita 3 vs. basal -0,185 0,168
Sintomas finales vs. iniciales — Analitica de visita 3 vs. basal -0,050 0,713
Temporalidad final vs. inicial — Analitica de visita3 vs. basal -0,047 0,726
Estado de animo final vs. inicial — Analitica de visita 3 vs. basal 0,062 0,646
Actividad diaria final vs. inicial — Analitica de visita 3 vs. basal 0,170 0,207
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Tabla IV. Relacion entre la evolucion de los sintomas estudiados
(astenia, insomnio y sofocos) y la patologia

Variable Mamaria Prostatica Cervicouterina Valor p
Astenia 29,85 (15,38) 43,97 (18,30) 34,91 (17,50) 0,074
Insomnio 19,46 (2,96) 14,29 (8,35) 18,10 (6,98) 0,098
Sintomas 77,40 (12,64) 79,86 (17,94) 84,09 (17,98) 0,469
Temporalidad 87,18 (14,28) 81,71 (16,41) 89,39 (15,41) 0,289
Estado de animo 66,92 (18,32) 62,36 (17,95) 76,82 (18,74) 0,077
Actividad diaria 62,82 (18,36) 65,28 (16,18) 69,32 (21,19) 0,352

Tabla V. Comparacioén entre el inicio
y el final del cuestionario de calidad
de vida WHOQOL-BREF

una mejoria significativa de cada uno de ellos; esto podria estar
relacionado con el pequerio tamafo muestral y con otros posibles
factores no recogidos en este estudio.

Dominios Inicio Final Valor p No encontramos estudios cientificos con iguales intereses
Salud fisica 11022 | 16.9(1.7) 20,001 que los prqpuestos en egta |nvest|gacl|on, dirigida a descr|b|r el
— comportamiento de los sintomas asociados a las neoplasias de

Salud psicoldgica 89(18 | 145@1) | <0001 mama, de prostata y cervicouterinas (sofocos, astenia, insomnio)
Relaciones sociales 732 | 137(19 | <0,001 en relacion con la administracion de triptofano a dosis de 1 sobre
Ambiente 9,8(1,8 | 142(1,1) < 0,001 de 3 g al dia durante 4 meses minimo, siendo dificil para los
Media (DF). autores establecer diferencias con otras investigaciones médicas

logia, no se obtuvo la significacion estadistica en ninguno de los
casos (Tabla IV).

Las puntuaciones brutas obtenidas en la escala WHOQO-BREF se
convirtieron a puntaciones transformadas (rango: 0-20), siguiendo
las indicaciones del manual del WHOQOL-BREF, con el objetivo de
permitir comparaciones entre las subescalas. Tal y como se refleja
en latablaV, el dominio de la salud fisica es el que registra un mayor
nivel de satisfaccion con la vida. Por el contrario, el nivel mas bajo
se obtuvo en el dominio de las relaciones sociales, resultando estas
diferencias estadisticamente significativas (p < 0,001).

Respecto a la calidad de vida evaluada con el cuestionario
WHOQOL-BREF, esta mejor6 durante el desarrollo del estudio,
objetivandose que existe una mejoria significativa de la calidad de
vida al final del estudio (p < 0,001) (Tabla V, Fig. 2). Este hecho se
reflejd en la disminucion progresiva de las puntuaciones obtenidas
en las 4 dimensiones estudiadas (salud fisica, salud psicoldgica,
relaciones sociales y ambiente).

DISCUSION

En nuestro estudio se pone de manifiesto que la administra-
cion de 3 gramos de L-triptéfano como suplemento nutricional a
pacientes con cancer de prostata, de mama o cervicouterino, que
habian recibido tratamiento con radioterapia y/o hormonoterapia,
se asocia a una elevacion del nivel de triptéfano en sangre y a
una mejoria de los valores de las escalas de sofocos, astenia e
insomnio. Aungue no hemos hallado ninguna relacion estadistica-
mente significativa entre la elevacion de los niveles de triptofano
en sangre y el conjunto de los sintomas estudiados, si se aprecia

similares. Por ello se amplid el abanico de comparacion con otros
estudios que habian incluido la administracion de L- triptéfano a
pacientes no afectados de cancer, pero que si presentaban alguno
de los sintomas que se monitorizaron en el actual estudio.
Nosotros observamos que todos los pacientes tenian inicialmente
niveles hajos de triptofano libre en la sangre, lo que podria explicarse
por un desequilibrio nutricional causado por la enfermedad de base
y por los tratamientos oncoldgicos recibidos, que conllevarian una
ingesta deficiente de triptofano, puesto que este aminodcido no pue-
de ser sintetizado directamente por el ser humano. De forma clara
y significativa, observamos que el aporte de 3 g/dia de L-triptéfano
produce un aumento de los niveles de este aminoacido en sangre.
En cuanto a los efectos observados, la mayor modificacion se
aprecia en los sofocos, seguidos del insomnio y la astenia, demos-
trdndose que el uso de 3 g de L-triptéfano podria tener la capa-
cidad de disminuir estos sintomas en los pacientes con cancer.
La mejoria significativa de los sofocos obtenida en nuestra serie
podria explicarse por un aumento del nivel de serotonina a nivel
cerebral, ya que la concentracion de este neurotransmisor s direc-
tamente proporcional a la concentracion de triptdfano en el plasma.
Se ha demostrado que el uso de antidepresivos mejora los sintomas
de sofocos en las mujeres con cancer de mama, pero aumenta el
riesgo de cancer de mama (37-39). La suplementacion de L-trip-
tofano tendria la capacidad de aumentar la cantidad de serotonina
disponible, produciendo un efecto similar a los ISRS sin los posibles
inconvenientes asociados. Aunque Freedman (40) no demostrd la
mejoria de los sofocos en mujeres posmenopausicas al administrar
150 mg/dia de 5-HTP, esto pudo deberse a que dicha dosis esta en
el extremo inferior del rango terapéutico, ademas de no recoger ni
los niveles basales ni los finales de triptéfano en la sangre.
La utilizacion del triptéfano para los desérdenes del suefio se
ha estudiado ampliamente. Spinweber observé que la adminis-
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Comparacion entre el inicio y el final del cuestionario de calidad de vida WHOQOL-BREF.

tracion de 3 g de L-triptéfano habia producido un descenso de la
latencia de suefio (13). Hajak G., administrando triptéfano en un
rango de 1-5 g, reportd una accion significativa sobre el suefio
al aumentar los niveles de melatonina en el plasma (14). Por su
parte, Huether y cols. se cercioraron de que, tras una infusion de
L-triptéfano, aparece dependencia en relacion con los niveles
plasmaticos tanto de triptéfano como de melatonina (16). Nues-
tros resultados también demuestran una mejoria del insomnio con
el aporte de 3 g de triptéfano pero, a diferencia de otros autores,
nuestra muestra solo incluye pacientes con cancer.

En nuestra serie también obtuvimos una mejoria significativa de
la astenia, lo cual puede explicarse por el aumento del triptdfano
en sangre, ya que uno de los posibles mecanismos responsables
de la astenia de los pacientes con cancer es la alteracion de
los niveles de serotonina a nivel cerebral, debido a la actividad
de citoquinas proinflamatorias como la interleuquina 18 (IL-1B),
el interferon alfa (IFN-a), el IFN-y y el TNF-a, producidas por la
propia enfermedad y que alteran el metabolismo del 5-HT (18).

En relacion con la calidad de vida evaluada con el cuestionario
WHOQOL-BREF, se observa una mejoria significativa al final del
estudio tanto de la salud fisica y psicoldgica como de las relacio-
nes sociales y ambientales, y esto es de gran importancia en los
pacientes oncologicos.

Los resultados de este estudio indicaron que administrar trip-
tofano como suplemento nutricional durante 4 meses no produce
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ningun efecto adverso, por lo que el triptéfano parece ser seguro
y tolerarse bien.

La presente investigacion esta claramente limitada al tratarse
de un ensayo clinico abierto, sin grupo de control y con un tama-
filo muestral pequefo, que se agrava por la heterogeneidad de
las tres patologias tumorales estudiadas, que condicionan tres
submuestras con un “n” muy bajo para alguna de ellas. Ademas,
la muestra corresponde a un Unico centro y una unica region,
por lo que no podemos excluir que existan caracteristicas locales
que hayan influido en los resultados. Esto hace necesaria una
investigacion multicéntrica para confirmar los hallazgos, que por
lo tanto deben considerarse de naturaleza preliminar.

CONCLUSION

El estudio actual sugiere que en los pacientes con cancer de
mama, de prdstata o cervicouterino, y sintomas de sofocos,
astenia e insomnio, el aporte de triptéfano como suplemento
nutricional se tolera bien, mejora la calidad de vida y puede aso-
ciarse a una mejoria de los valores de las escalas de los sintomas
referidos, aunque no demuestra que exista una relacion estadisti-
camente significativa con la elevacion del triptéfano en la sangre.
Por ello, este estudio se debe considerar preliminar y se deberan
realizar otros ensayos controlados.
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