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RESUMEN (en español) 
 

 

Introducción: Tanto en las mujeres con cáncer de mama y cáncer ginecológico como en los 

hombres con carcinoma prostático, los sofocos, la astenia y el insomnio son síntomas frecuentes 

y molestos que alteran la calidad de vida.  

Objetivo: Determinar si la suplementación con triptófano, en pacientes con cáncer  de mama,  

próstata  y cérvico-uterino, que hayan recibido tratamiento oncológico y presenten síntomas de 

sofocos, astenia e insomnio, ofrece un beneficio en cuanto a la mejoría de estos síntomas y la 

calidad de vida. 

Materiales y métodos: Estudio de intervención sin grupo de control en el Servicio de Oncología 

Radioterápica del HUCA, en el período de julio de 2018 a julio de 2019. Se incluyeron en total 

60 pacientes con cáncer de próstata, de mama y cérvico-uterino que habían recibido tratamiento 

oncológico, y que presentaban sofocos, astenia e insomnio. Se administraron 3 g de L-triptófano 

al día. 

Resultados: Se reportan un aumento significativo del valor del triptófano sérico al final del 

estudio (p <0,001) y una disminución significativa de las puntuaciones de los síntomas 

estudiados; aunque no he podido hallar ninguna significación estadística entre ellos, si se aprecia 

una mejoría significativa de cada uno de los síntomas por separado, así como una mejoría 

significativa de la calidad de vida (p<0,001). 

Conclusiones: El estudio actual sugiere que, en los pacientes con cáncer de mama, de próstata o 

cérvico-uterino y síntomas de sofocos, astenia e insomnio, el aporte de triptófano como 

suplemento nutricional se tolera bien, mejora la calidad de vida y puede asociarse a una mejoría 

de los valores obtenidos en las escalas de los síntomas referidos, aunque no se demuestra ninguna 

relación estadísticamente significativa con la elevación del triptófano en sangre. 

Palabras Clave: Sofocos, astenia, insomnio, calidad de vida. 
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RESUMEN (en Inglés) 
 

 
 

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 determine if tryptophan supplementation, in patients with breast, prostate and 

cervico-uterine cancer, who have received cancer treatment and present symptoms of hot 

flashes, asthenia and insomnia, offers a benefit in terms of the improvement of these symptoms. 

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  oncological treatment 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 report. Although statistical 

significance was not found, a significant improvemet in each symptom was observed, as well as 

an improvement in quality of life (p<0,001). 

Consclusions: the study suggests that, in patients with breast, prostate, or uterine cervical 

cancer, and symptoms such as hot flushes, asthenia, and insomnia, the administration of 

tryptophan as a nutritional supplement is well tolerated, improves quality of life, and is 

associated with improvement in the scale scores of the symptoms of interest, although no 

statistically significant relationship with increased blood tryptophan levels was found. 

Key Words: Hot flashes, asthenia, insomnia, quality of life. 
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Introducción 

1.1. Cáncer 

En las mujeres con cáncer de mama y ginecológicos (cérvico-uterino) con menopausia 

inducida quirúrgicamente o por fármacos (citostáticos), así como en los hombres con 

carcinoma prostático y privación androgénica, los sofocos y los sudores nocturnos son 

frecuentes, y estos suponen un problema clínico significativo, que asociado a otros síntomas 

como la astenia, que presentan el 95% de los pacientes que reciben tratamiento oncológico y el 

insomnio que es el trastorno del sueño más frecuente en estos pacientes, contribuyen en gran 

medida al deterioro de la calidad de vida e incluso a no llegar a completar el tratamiento de su 

enfermedad. 

El cáncer es una de las principales causas de muerte en todo el mundo: casi 10 millones de 

fallecimientos en 20201. Entre los más comunes diagnosticados en el 2020 destaca el cáncer de 

mama con 2,26 millones de casos y el cáncer de próstata con 1,41 millones de casos a nivel 

mundial 2. 

En las últimas décadas, el número absoluto de cánceres diagnosticados en España ha 

aumentado a causa del aumento poblacional (en 1990 la población española era de unos 

38.850.000 habitantes, en 2000 de 40.264.000, en 2010 de 46.486.000 y en 2020 de 47.330.000 

habitantes)3. La edad es un factor de riesgo fundamental en el desarrollo del cáncer, la 

exposición a factores de riesgo (como el tabaco, el alcohol, la contaminación, la obesidad, el 

sedentarismo entre otros muchos) y, en algunos tipos de cáncer como el colorrectal, y los de 

mama, cérvix o próstata, el aumento de la detección precoz 1,4,5,6,7,8. 

El cáncer de mama es el tumor maligno más frecuente en las mujeres tanto a nivel mundial 

como en el europeo y en los países occidentales, siendo el riesgo de presentar un cáncer de 

mama antes de los 75 años del 8% en las mujeres europeas1, 3. En España se estima que el 

número de cánceres de mama femenina diagnosticados el año 2020 fue de 32.953 por 100.000 

mujeres1. (Tabla 10). 

El cáncer de útero es el segundo tumor más frecuente a nivel mundial en las mujeres 

después del de mama. En España en 2020 ocupó la cuarta posición después de los cánceres de 

mama, colon-recto y pulmón1. En 2020 se diagnosticaron 6.804 nuevos casos por 100.000 

mujeres en España1. (Tabla 10). El cáncer de cérvix, en España tiene una baja incidencia, 

ocupando la 15º posición en frecuencia para el 2020 y se diagnosticaron 1.972 nuevos casos 

por 100.000 mujeres en 20201. (Tabla 10).  Las tasas de incidencia de cáncer de cuello uterino 

disminuyeron en más de 50 % entre los mediados de la década de 1970 y a los mediados de la 

década de 2000 debido en parte a un aumento de la detección, que puede encontrar cambios del 

cuello uterino antes de que se tornen cancerosos 2. 

https://www.cancer.net/es/node/18054
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Por otra parte, el cáncer de próstata es el cáncer no cutáneo más común en varones y hoy 

representa un cuarto del total de esos canceres2,10. En España se estima que el número de 

cánceres de próstata diagnosticados el año 2020 fue de 35.126 por 100.000 hombres2. (Tabla 11) 

y se encuentra entre los tipos de cáncer responsables de una mayor mortalidad (5.798; 5,1%)1. 

El abordaje terapéutico de estos tres tipos de cáncer (próstata, mama y cérvico-uterino), es 

un área en constante evolución y en el que existe variedad en las posibles opciones terapéuticas 

11-15, entre los cuales tenemos la cirugía, radioterapia, hormonoterapia, quimioterapia, o la 

combinación de algunas de ellas, produciendo efectos secundarios como lo son los sofocos, la 

astenia y el insomnio, que tienen un impacto negativo sobre la vida diaria del paciente 

oncológico.  

En cuanto al cáncer de mama, la quimioterapia y la terapia hormonal con tamoxifeno, o con 

inhibidores de aromatasa (anastrazol, letroxol, exemestano) constituyen el principal tratamiento 

sistémico y se ha confirmado el beneficio en todas las mujeres pre y postmenopáusicas con 

receptores estrogenicos positivos, tanto en el control local como en la supervivencia, 

independientemente del estatus ganglionar32-33. Por otra parte, la ablación ovárica bien sea 

quirúrgica, con radioterapia o con agonistas de la LHRH, esta ultima la más utilizada, se 

asociará a mujeres premenospáusicas por un mínimo de dos años34. 

El tratamiento hormonal que tiene como principal efecto secundario los sofocos  (sensación 

repentina de calor en el rostro, el cuello y el pecho) (OMS 1996), se presentan con mayor 

frecuencia y mayor intensidad en pacientes tratadas por cáncer de mama que en mujeres 

posmenopáusicas23; esto es debido a  que algunos tratamientos para el cáncer de mama se 

centran en la producción de estrógeno (p.ej. los tratamientos con inhibidores de la aromatasa y 

el tamoxifeno), otros modifican la función natural de los ovarios (quimioterapia) y provocan 

menopausia prematura32,34. 

 

Tanto el tratamiento sistémico hormonal o citostático, como el tratamiento local con cirugía 

o radioterapia, bien sea por la menopausia inducida quirúrgicamente o por fármacos, se generan 

efectos secundarios importantes, que, ya asociados a los producidos por los tratamientos 

radicales, empeoran la calidad de vida de estas pacientes.27- 31 

Para el tratamiento del cáncer cervicouterino, tenemos la cirugía, quimioterapia, radioterapia, 

y en relación a la hormonoterapia no está demostrada la eficacia de los agentes progestacionales 

como tratamiento adyuvante en pacientes con estadio precoces, ni existen estudios que 

demuestren su efectividad en estadios avanzados, sin embargo, se han utilizado algún fármaco 

como tratamiento hormonal, los más utilizados son medroxiprogesterona y megestrol. 
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La terapia de privación androgénica que se asocia al tratamiento de determinados cánceres 

de próstata sea con análogos de la hormona liberadora de gonadotrofinas (LH-RH), 

antiandrogénicos orales, orquiectomía bilateral y/o radioterapia, inducen a una variada 

sintomatología hormonodependiente de entre la cual nos referiremos a los sofocos15. 

Durante más de 100 años, los sofocos (síntomas vasomotores) han sido reconocidos como 

efectos colaterales de la ablación androgénica: en 1896, Cabot menciono “paroxismos 

incomodos de calor, similares a los que experimentan las mujeres durante la menopausia” en 

hombres sometidos a castración por un agrandamiento prostático16. 

 

Con análogos LH-RH la incidencia de sofocos es entorno al 60-75%, en los hombres que 

reciben este tratamiento17,18. Desde los trabajos pioneros de Huggins y Hodges19, la 

manipulación hormonal para el manejo del cáncer de próstata ha ido adquiriendo un mayor 

protagonismo. El tratamiento consiste en deprivar de andrógenos a las células cancerosas. 

Hasta hace algunos años la práctica habitual era la orquiectomía bilateral que ha sido 

paulatinamente sustituida por la administración de análogos LH-RH. 

 

En paralelo con la orquiectomía, los análogos LH-RH producen sofocos que se presentan 

durante varios meses pudiendo persistir, aunque en menor intensidad y frecuencia durante 

años20, 21. Si bien los sofocos fueron más comunes en la castración, se observó una tendencia a 

una peor calidad de vida con la bicalutamida debido a una mayor incidencia de ginecomastia, 

mastalgia, y astenia22. 

El abordaje multimodal de privación androgénica y radioterapia puede aumentar la 

toxicidad relativa en comparación con cada intervención por separado23. 

 

Los sofocos son síntomas frecuentes y graves que pueden interferir con el estado de ánimo, 

el sueño y la calidad de vida de las mujeres y los hombres con algunos tipos de cáncer24-26. 

 

1.2. Sofocos y cáncer 

Los sofocos se experimentan como episodios repentinos y transitorios de calor y sudoración 

con palpitaciones y ansiedad30. Estimaciones de prevalencia varían desde 3% a 86% en mujeres 

sin cáncer35, 51% a 81% en mujeres con cáncer de mama36- 38, 69% a 76% en hombres con 

cáncer de próstata 39,40 y 85% a 90% en pacientes con síndrome carcinoide41. 

Los datos de mujeres con y sin cáncer muestran que coinciden con el consiguiente aumento 

de la frecuencia cardíaca, la tasa metabólica y la sudoración42. 
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1.2.1 Factores de riesgo relacionados con el individuo 

 

Los factores de riesgos relacionados con el individuo van desde la edad, se dice que en 

mujeres de mediana edad existe un aumento de los sofocos43,44;  pero tanto hombres como 

mujeres pueden experimentar sofocos debido a los cambios hormonales durante el proceso 

normal de envejecimiento38,45; así como la raza es mayor en afroamericanos que en blancos43,46. 

Algunos estudios muestran que fumar aumenta el riesgo de padecer sofocos47,48, aunque no está 

claro el mecanismo, se cree que existen varias vías por lo que el tabaco altera el metabolismo 

del estrógeno50- 52. Otros factores asociados son la genética, los polimorfismos en los genes que 

controlan el funcionamiento del estrógeno, la angiogénesis y las enzimas del citocromo P450, 

pueden predisponer a las mujeres a los sofocos, sin embargo, se desconoce si tales asociaciones 

de genotipo-fenotipo son válidas para las mujeres con cáncer de mama, hombres con cáncer de 

próstata u otros grupos de cáncer53. Schneider et al. sugirieron que los sofocos pueden ser 

regulados por genes que controlan la angiogénesis54.  El índice de masa corporal alto aumenta 

la probabilidad de insuficiencia ovárica que a su vez lleva a presentar sofocos 55,56, debido a que 

el tejido adiposo produce leptina y factor de necrosis tumoral alfa que suprime la producción de 

esteroides ováricos y puede interferir en la termorregulación56.  En el estudio Seattle Midlife 

Women's Health, las mujeres con el alelo CYP19 7r informaron sofocos menos graves que las 

mujeres con el alelo CYP19 7r (-3) que informaron sofocos más graves en comparación con las 

mujeres con otros alelos CYP1957. En otros 2 estudios, el polimorfismo CYP17 MspAI no 

predijo la notificación de sofocos58 o la respuesta a la terapia con estrógenos59, pero estos 

estudios fueron pequeños y probablemente sin el poder estadístico suficiente para encontrar 

asociaciones genotipo-fenotipo. En otro estudio, las mujeres con un polimorfismo CYP1B1 

(val432Leu) tenían aproximadamente un tercio más de riesgo de informar sofocos más graves y 

persistentes60.  

 

1.2.2 Factores de riesgo relacionados con el cáncer. 

 

Los factores de riesgo relacionados con el cáncer son principalmente aquellos que aumentan 

la deficiencia hormonal. En las mujeres, el factor de riesgo más comúnmente citado para los 

sofocos está relacionado con la abstinencia de estrógenos endógenos 44, con una relación similar 

que se supone que tiene la testosterona en los hombres. En las mujeres, estos factores de riesgo 

relacionados con el cáncer incluyen la interrupción de la terapia hormonal cuando se 

diagnostican cánceres dependientes de hormonas (p. Ej., Cáncer de mama)38, iniciación y uso 

continuo de terapias endocrinas 32,33,38, disrupción ovárica inducida por quimioterapia32,61, y 

extirpación o daño ovárico debido a intervenciones quirúrgicas o a la radiación61.  En los 

hombres, los sofocos se asocian más comúnmente con las terapias antiandrógenas para el 
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tratamiento del cáncer de próstata y la orquiectomía para el tratamiento del cáncer de próstata 

metastásico62-63. 

Las mujeres y los hombres a quienes se les diagnostican tumores carcinoides, cáncer de 

tiroides medular, cáncer de páncreas o carcinoma de células renales pueden presentar sofocos 

que se cree se deben principalmente a la secreción tumoral, aunque faltan estudios detallados 

en la literatura64. Un estudio longitudinal de los sofocos en pacientes con cáncer de mama y 

próstata revela que someterse a quimioterapia y terapia hormonal se asocian significativamente 

con los sofocos27. 

 

1.2.3 Fisiopatología 

 

Los mecanismos fisiológicos de los sofocos no son del todo claros, pero parece participar 

alteraciones termorreguladoras y neuroquímicas.  

Disrupción termorreguladora: Los sofocos se caracterizan por una respuesta exagerada a los 

cambios en el control del sistema termorregulador65-67, neuroendocrino y sistema autónomo. 

Existe una zona nula que es un punto umbral entre la sudoración y escalofríos sensibles a una 

fluctuación de la temperatura de 0.4ºC. En las mujeres con sofocos el sistema termorregulador 

se interrumpe con pequeños cambios de la temperatura, lo que sugiere que no existe una zona 

interumbral68-71. La razón por la que se produce está interrupción no está clara, aunque se ha 

relacionado con cambios de algunos neuroquímicos, como el estrógeno, la norepinefrina, la 

serotonina, el péptido relacionado con el gen de la calcitonina y la glucosa67. 

Disrupción neuroquímica: El estrógeno es el neuroquímico más comúnmente implicado en 

los sofocos. La terapia de reemplazo de estrógenos, aunque es el tratamiento farmacológico más 

efectivo conocido para los sofocos, está contraindicada para pacientes con antecedentes de 

cáncer dependiente de hormonas72. El estrógeno parece estabilizar la disrupción 

termorreguladora, y este puede ser un mecanismo por el cual este tratamiento alivia los sofocos.  

En las mujeres, la terapia con estrógenos restaura la zona nula termorreguladora al elevar el 

umbral de sudoración73. 

Se ha argumentado que la terapia con estrógenos no es indicativa del único papel del 

estrógeno en la fisiopatología de los sofocos, ya que otros agentes no hormonales reducen los 

sofocos sin cambiar o afectar directamente los niveles de estrógenos74. Las fluctuaciones en el 

estrógeno alteran los niveles de norepinefrina y serotonina del sistema nervioso central y la 

acción de estos neurotransmisores y su participación en la neurotransmisión de señales 

termorreguladoras se ha implicado en los sofocos75-76. La terapia de reemplazo de estrógenos 

restaura los niveles de serotonina77 y estradiol, y se ha demostrado que refuerza la actividad 

serotoninergica en mujeres postmenopáusicas. El mecanismo por el cual el estrógeno afecta el 

metabolismo de la serotonina puede ser a través del efecto directo sobre los receptores de la 
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serotonina, que regulan los genes involucrados en la producción, transporte y señalización de la 

serotonina. 

La deficiencia de la serotonina es un factor muy importante que participa en la patogenia de 

los sofocos; de hecho, los inhibidores selectivos de la recaptación de la serotonina son útiles 

para aliviar los síntomas vasomotores79-80. Las mujeres después de la menopausia espontánea o 

quirúrgica han demostrado tener bajos niveles de serotonina periférica (y presumiblemente 

central)77. Chen et al. demostraron que las concentraciones de serotonina periférica (y 

presumiblemente central) en mujeres peri menopáusicas se correlaciona positivamente con los 

sofocos80. 

Las crisis de sofocos ocurren frecuentemente en asociación con la menopausia y el fallo 

ovárico, de ahí que se pueda asumir que sean motivados por los bajos niveles de hormonas 

sexuales.  Después de la menopausia, la falta de estrógenos compromete el consumo y la 

utilización del triptófano.  Los niveles de serotonina en mujeres posmenopáusicas están 

disminuidos, normalizándose con las terapias sustitutivas. Todo ello sugiere que la privación 

abrupta de hormonas sexuales da lugar a una reducción en la circulación de serotonina, con el 

consiguiente aumento de sus receptores 5-HT2A hipotalámicos. Podrían estar estos receptores 

muy implicados en la patogénesis de los sofocos ya que pueden jugar un papel clave en la 

génesis y por extensión en el enfoque terapéutico de esta sintomatología.  

Los tumores carcinoides se asocian con altos niveles de serotonina periférica, aunque 

presumiblemente los niveles de serotonina central son bajos y esto puede estar relacionado con 

los sofocos que se presenta con este tipo de tumor41, 64. 

Otro agente no hormonal implicado en los sofocos es el péptido gen de la calcitonina 

(CGRP), un neuropéptido que se encuentra de forma central y periférica causa enrojecimiento 

facial. Se ha investigado en mujeres y hombres que informan de sofocos; y se ha visto que 

existen niveles altos en plasma en el momento que ocurren los sofocos82-84. 

La teoría de la privación hormonal en el hombre con carcinoma prostático se muestra 

atractiva, pero se sustenta en la aparición de las crisis del sofoco como tras la ooforectomía85 y 

tras la castración, tanto médica86-88 como quirúrgica89. 

Las vías de la serotonina se relacionan con las funciones vasomotoras centrales y 

periféricas, y con el control de la presión arterial; de ahí la posible participación de la 

serotonina en los sofocos.90-91 Los niveles de estrógenos también influiría en las fluctuaciones 

de la serotonina, a través del triptófano total (TT) y del triptófano libre (TL) en el ciclo 

menstrual. De hecho, los estrógenos son imprescindibles para la conversión del TL en 5-

hidroxitriptófano en los centros serotoninérgicos cerebrales. Más aún, numerosos trabajos 

mostraron una caída abrupta en los niveles séricos del triptófano y por consiguiente de la 

serotonina después de la menopausia quirúrgica.  
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Por otro lado, la norepinefrina se libera en respuesta a la activación del sistema nervioso 

simpático. Se ha visto en animales que disminuye la zona nula termorreguladora93. Los 

agonistas de la norepinefrina (clonidina) alivian los sofocos, mientas que los antagonistas 

(yohimbina) provocan sofocos71. 

Todo ello sugiere, que no es la concentración absoluta de hormonas sexuales en plasma sino 

su reducción dinámica, su privación abrupta, lo que genera la clínica. Esta es, actualmente, la 

teoría más aceptada94. Estudios en mujeres premenopáusicas que correlacionan los niveles 

plasmáticos de hormona luteinizante (LH) y folículo estimulante (FSH) con los sofocos apoyan 

dicha teoría95. Los grupos de Casper 96 y Tataryn 15 muestran una sincronía entre la ocurrencia 

de picos de LH y los sofocos yendo un paso más allá y proponiendo la teoría pulsátil62.  En su 

contra, indicar, que no todas las elevaciones de LH se acompañan de sofocos, aunque todos los 

sofocos sí van acompañados de un pico de LH 97-98. 

Todo ello ha orientado a investigadores hacia un probable origen hipotalámico de la 

fisiopatología de los sofocos62. 

 

1.2.4 Tratamiento actual de los sofocos 

 

A pesar de la falta de una comprensión completa de la etiología de los sofocos, los ensayos 

clínicos que prueban diferentes opciones de tratamiento con sofocos continúan. Expertos en el 

campo han recomendado una amplia variedad de opciones terapéuticas y se ha investigado para 

tratar los sofocos en poblaciones sin cáncer, y aunque hay estudios del sofoco en pacientes con 

cáncer de mama, no existe ningún tratamiento específico que sea seguro para estas pacientes; 

por otra parte, faltan estudios para tratar sofocos en pacientes con otros tipos de cáncer, como 

próstata, ginecológicos. 

Existen varios estudios donde se comparan diferentes tratamientos para los sofocos99- 101, 

desde terapias farmacológicas con antidepresivos102-108, anticonvulsivantes, antiadrenergicos109- 

111, anticolinérgicos112-113, progestinas y tibolonas114-115, terapias natraceuticas con herbarios y 

vitaminas116-119, terapias quirúrgicas en la que se ha descrito el bloqueo del ganglio 

estrellado120- 122, también se han probado terapias complementarias como la acupuntura123-125, 

reflexología126, ejercicio127-128, yoga129-130, relajación131-132, llegando a la conclusión que el 

mecanismo fisiológico es aún incierto, y aún faltan estudios para lograr un tratamiento seguro. 

La mayoría de los estudios se basan en tratamientos con  terapias farmacológicas y 

natriuréticas, que aunque muchos de ellos muestran mejoría de los sofocos, no son 

recomendados debido a los efectos adversos, a las interacciones potencialmente perjudiciales 

con los tratamientos existentes, como por ejemplo el cohosh negro, los fitoestrógenos y la 

tibolona, que se usan para el tratamiento de los sofocos,  no se recomienda su uso en pacientes 

con cáncer de mama ya que estos agentes presentaron posibles efectos estrogénicos; también 
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hay que decir que existe ineficacia en ensayos controlados, y que la mayoría de los estudios 

tienen muestras pequeñas. 

 

La información sobre las terapias farmacológicas se resume en la Tabla 12211, incluidos los 

nombres genéricos y comerciales, la clase de medicamento, la dosis, los efectos secundarios 

(comunes, raros pero graves) y las contraindicaciones.  

La Tabla 13 211 contiene información similar para los nutracéuticos, incluidos los nombres 

comunes y botánicos, la dosis, los efectos secundarios y las contraindicaciones. Cabe señalar 

aquí que pocos de estos tratamientos tienen un mecanismo de acción empíricamente 

establecido.  

Algunas terapias han mostrado resultados fuertes y positivos en una población, pero 

permanecen relativamente poco estudiadas en otras poblaciones. Otras terapias han 

permanecido relativamente no comprobadas, tienen evidencia equívoca o no han sido 

ampliamente estudiadas.  

Tabla 14, 15 y 16 211 proporcionan un resumen del nivel de evidencia para cada terapia en 

pacientes con cáncer de mama, pacientes con cáncer de próstata, y otros pacientes de cáncer 

para las terapias farmacéuticas (Tabla 14)211, nutracéuticos (Tabla 15)211, y terapias 

complementarias / conductual (Tabla 16 )133,211. 

Por lo general el tratamiento hormonal está contraindicado en pacientes con antecedentes de 

cáncer de mama. El estrógeno y la progesterona promueven el crecimiento epitelial y la 

diferenciación de las células del cáncer de mama. Se ha demostrado que aproximadamente el 

60% de los tumores de cáncer de mama poseen concentraciones celulares de receptores de 

estrógeno o de receptores de progesterona, y por lo tanto se consideran sensibles a las 

hormonas134. Esto último quedó demostrado en un ensayo aleatorio que halló que el tratamiento 

con una combinación de estrógeno más progestágeno aumentó en más del 100% el riesgo de 

cáncer de mama tras una mediana de seguimiento de cuatro años135. Además, las pacientes con 

cáncer de mama poseen un mayor riesgo de trombosis a causa de la propia enfermedad o de los 

tratamientos de prevención secundaria a largo plazo como el tamoxifeno. Esto sumado al 

comprobado riesgo de trombosis asociada con el tratamiento hormonal136, es un motivo más 

para evitar los tratamientos hormonales en este grupo de pacientes. 

Si se extrapolan los datos de mujeres sanas a mujeres con cáncer, la evidencia disponible 

podría ser útil para el tratamiento de los sofocos en pacientes con cáncer, pero se deben discutir 

las opciones e individualizar según el paciente, ya que algunos tratamientos no se recomiendan 

por efectos adversos, interacciones potencialmente perjudiciales, e ineficacia publicada en 

ensayos. 

Las pruebas actuales no apoyan la seguridad de ningún tratamiento hormonal para pacientes 

con antecedentes de cáncer de mama, próstata y cérvico-uterino, que mejoren significativamente 
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los sofocos. Por lo tanto, sería muy importante realizar una evaluación rigurosa de alternativas 

no hormonales que incluye cualquier tratamiento sin actividad hormonal (pseudoestrogénica) 

comprobada ni sospechada, en este caso el L-Triptófano. 

1.3 Astenia y Cáncer. 

La astenia relacionada con el cáncer se define como “una sensación angustiosa, persistente y 

subjetiva de cansancio o agotamiento relacionada con el cáncer o su tratamiento, que no es 

proporcional con la actividad realizada y que interfiere con las funciones habituales”137. 

Se trata de uno de los síntomas con mayor prevalencia en el paciente oncológico, de manera 

que el 95% de los pacientes que reciben quimioterapia, radioterapia y/o hormonoterapia, 

presentan astenia en mayor o menor grado138. Además, hasta en un 17%-30% de los 

supervivientes persiste durante meses o incluso años después de finalizar el tratamiento139,140. 

Por otra parte, la astenia se asocia a un detrimento en las actividades físicas, psicológicas y 

sociales, lo que impacta desfavorablemente en la calidad de vida. Su influencia sobre este 

aspecto es mayor que la de otros síntomas, como las náuseas, el dolor o la depresión138. 

En un estudio acerca de la percepción de la astenia en pacientes con cáncer en España, un 

97,8% de los pacientes refería haber experimentado astenia a lo largo del tratamiento 

oncológico, lo que afectaba notablemente su estado de ánimo. Además, la astenia era 

considerada el síntoma más limitante para la mayoría de los pacientes, independientemente del 

sexo o del tipo de tumor141. 

 

1.3.1 Fisiopatología 

 

La astenia relacionada con el cáncer es un síndrome multidimensional, en el que participan 

diferentes mecanismos fisiopatológicos. 

Los mecanismos fisiopatológicos implicados en la aparición de la astenia relacionada con el 

cáncer no están completamente aclarados. Probablemente estén relacionados con una alteración 

en la regulación de varios sistemas y a la asociación de factores contribuyentes, cuyo efecto 

puede ser variable en función del individuo, de las diferentes fases de la enfermedad o del tipo 

de tumor. Entre los mecanismos descritos se encuentran alteraciones en la regulación de la 

serotonina, disfunción del eje hipotálamo-hipófisis-adrenal, alteraciones del ritmo circadiano, 

alteraciones en el metabolismo muscular/ATP, activación de vías vágales aferentes y alteración 

en la regulación de citoquinas142. (Figura 1). 
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Figura 1. Fisiopatología de la astenia relacionada con el cáncer (Rodríguez S. et al. 

Psicooncología 2012). 

El incremento en los niveles de serotonina (5-hidroxitriptamina o 5-HT) a nivel cerebral y/o 

el aumento en la estimulación de los receptores 5-HT como consecuencia del cáncer o de su 

tratamiento constituye uno de los posibles mecanismos responsables de la astenia. Esta al-

teración podría ser debida a la actividad de las citoquinas proinflamatorias, como interleuquina 

(IL)-1β, interferón (IFN)-α, IFN-γ y TNF-α, que estimulan la indolamina-2,3-dioxigenasa y 

alteran así el metabolismo de 5-HT142. 

 

El eje hipotálamo-hipófisis-adrenal (HHA) regula la liberación de cortisol en respuesta al 

estrés físico o psicosocial. La astenia se asocia a niveles bajos de cortisol, que podrían ser 

debidos a una supresión directa del eje HHA por el tratamiento antitumoral (por ejemplo, 

corticoides, radioterapia o algunos tipos de quimioterapia) o a cambios en la serotonina que den 

lugar a una menor estimulación de los receptores 5-HT1A, responsables de señalizar la libe-

ración de la hormona liberadora de corticotropina (CRH)143. 

 

En los pacientes con cáncer se han demostrado diferentes alteraciones en el ritmo 

circadiano, incluyendo cambios en los ritmos hormonales (por ejemplo, la secreción de cortisol 

y melatonina), los procesos metabólicos (por ejemplo, la temperatura o los niveles circulantes 

de proteínas), el sistema inmune (por ejemplo, los niveles de leucocitos y neutrófilos 

circulantes) y los patrones de actividad-descanso144. 

 

Las citoquinas proinflamatorias, como TNF-α, IL-1β o IFN-α, participan en la mayoría de 

los mecanismos propuestos como desencadenantes de la astenia asociada al cáncer, 

especialmente en supervivientes. El cáncer y sus tratamientos se asocian con una elevación de 

los niveles plasmáticos de citoquinas, implicadas en el desarrollo de anemia, caquexia, 

anorexia, fiebre, infecciones y depresión, lo que favorece la aparición de astenia145. 
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Otros posibles mecanismos están relacionados con la Alteración del ritmo circadiano, 

activación de vías vágales aferentes, alteraciones en la regulación del metabolismo 

muscular/ATP, entre otros, así como una serie de factores que contribuyen a su desarrollo, como 

por ejemplo la anemia, la caquexia, la depresión o los trastornos del sueño142. 

 

1.3.2 Tratamiento actual de la astenia. 

 

 En los pacientes con cáncer avanzado o recurrente, un tratamiento antineoplásico 

apropiado con frecuencia logra una mejoría de la astenia y otros síntomas. Sin embargo, en 

aquellos pacientes con astenia persistente durante el tratamiento o tras la finalización de este es 

necesario emplear otras estrategias, integradas dentro de una actuación multidisciplinar que 

incluya tanto la administración de fármacos como otras intervenciones no farmacológicas. 

El primer paso en el tratamiento de la astenia en el paciente oncológico es identificar los 

posibles factores contribuyentes, potencialmente reversibles, como dolor, alteraciones 

emocionales (ansiedad o depresión), anemia, malnutrición, fármacos administrados. 

Para el tratamiento de la astenia existen intervenciones tanto farmacológicas como 

conductuales. Los psicoestimulantes proporcionan sensación de bienestar, disminuyen la astenia 

y potencian la atención. Poseen la ventaja de su rápido efecto, aunque también pueden provocar 

efectos secundarios, como insomnio, euforia o labilidad emocional.  El metilfenidato es el 

agente empleado con más frecuencia, aunque su uso sigue siendo controvertido por la 

heterogeneidad de los resultados obtenidos en los diferentes estudios 146 y posibilidad de efectos 

secundarios, como ansiedad o disminución del apetito. Sin embargo, algunos ensayos han 

mostrado resultados favorables cuando se administra en pacientes con astenia persistente tras la 

finalización del tratamiento147- 148. 

Entre los antidepresivos utilizados en el tratamiento de la astenia relacionada con el cáncer 

esta la paroxetina, un inhibidor selectivo de la captación de serotonina, que, aunque no se ha 

obtenido beneficio directo respecto a la astenia, si se obtuvo mejoría de la sintomatología 

depresiva149- 150. A pesar de estos resultados, se sugiere la participación de distintos mecanismos 

que son comunes en el desarrollo de la astenia y la depresión.  

La administración de corticoesteroides puede mejorar la calidad de vida y reducir la astenia 

en pacientes con cáncer en estadios avanzados, actuando probablemente a través de la inhibición 

de citoquinas proinflamatorias151. 

El uso de progestágenos, como el acetato de megestrol, se ha asociado con una disminución 

de la astenia y un aumento del apetito y de la sensación de bienestar en pacientes con cáncer 

avanzado152. 

Por otra parte, entre los tratamientos no farmacológicos están el ejercicio físico, terapias 

psicosociales, yoga, pilates, meditación, terapia del sueño o soporte nutricional153-155. 
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1.4 Insomnio y cáncer. 

El insomnio es el trastorno del sueño más frecuente y de mayor prevalencia con 

consecuencias negativas sobre la actividad cotidiana y la calidad de vida del paciente, por lo 

que una valoración y un tratamiento temprano son prioritarios. 

Comparado con otros problemas que los pacientes con cáncer sufren, tales como náuseas, 

dolor y depresión, el insomnio no ha recibido mucha atención, a pesar de ser uno de los 

síntomas más comunes y que genera mayor angustia en los pacientes oncológicos, afectando al 

40-60% de los enfermos según varios autores156. 

El insomnio se define como la dificultad para conciliar (dificultad en dormirse o insomnio 

de conciliación) o mantener el sueño (frecuentes despertares durante la noche y/o despertar 

temprano o insomnio de mantenimiento). Además, éste puede ser transitorio (días de duración), 

de duración corta (1 a 3 semanas) o duración larga (más de 3 semanas). Sueño no reparador 

define aquella queja habitual y subjetiva del paciente cuando el insomnio no ha facilitado el 

descanso nocturno. Existen evidencias que indican cómo los pacientes oncológicos presentan 

más trastornos del sueño que las personas sanas, tanto en la dificultad para conciliar como para 

mantener el sueño157. 

Un 50% o más de los pacientes oncológicos presentan trastornos del sueño y entre el 30% y 

50% de los pacientes recién diagnosticados de cáncer refieren dificultades para dormir158.  En 

comparación con otros tipos de cáncer, el de mama se asocia con mayores niveles de insomnio 

con una prevalencia entre el 38% y 61%159,160. En este sentido, contribuyen los síntomas 

vasomotores de la menopausia, como sensación de calor intenso, sudoración, palpitaciones, 

dolor de cabeza, afecto negativo y en especial los sofocos, referidos por el 40-70% de las 

supervivientes de cáncer de mama, más frecuentes y severos que en mujeres sanas de la misma 

edad161. 

 

1.4.1 Fisiopatología 

 

En los mecanismos que regulan el ciclo sueño-vigilia, participan diferentes núcleos del 

hipotálamo que tienen una función importante en la activación de las diferentes etapas de este 

ciclo. El núcleo hipotalámico posterior con las hipocretinas para la vigilia, el núcleo ventral 

lateral preóptico que promueve el sueño NMOR, el núcleo reticularis pontis oralis lateral para 

el sueño MOR y el núcleo supraquiasmático para la regulación del ciclo sueño-vigilia162. 

Los procesos bioquímicos, fisiológicos y conductuales están bajo el control de “relojes 

biológicos” presentes en el sistema nervioso central (SNC)163. 

En el ser humano las funciones biológicas expresadas en el rimo circadiano incluyen: el 

ciclo sueño-vigilia que permite mantenerse despierto 16 horas durante el día y dormir 8 horas 
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durante la noche, todo en forma cíclica; esto depende del núcleo supraquiasmático del 

hipotálamo el cual tiene un mecanismo intrínseco de tiempo, que actúa como un reloj único 

genéticamente determinado que se regula con el ciclo luz oscuridad164
. 

La información que viaja directamente desde las células de la retina sensibles a la luz pasa a 

través del tracto retinohipotalámico hacia el núcleo supraquiasmático, que luego atraviesan el 

ganglio cervical superior y finalmente, llegan a la glándula pineal. La función de la glándula 

pineal es la secreción de hormonas principalmente la melatonina165. 

Las hormonas más implicadas en la activación del ciclo sueño-vigilia son: La melatonina, es 

una hormona endógena que se sintetiza a partir de la serotonina y el triptófano. Esta hormona 

no se almacena, es liberada una vez se sintetiza, comienza a liberarse entre las 18:00 y 19:00 

horas en condiciones de oscuridad, alcanza su pico más alto en la mitad de la noche. Actúa 

sobre dos receptores diferentes MT1 (o MT1A) (alta afinidad) y MT2 (o MT1B), que se 

expresan principalmente en el sistema nervioso central pero también en órganos periféricos y 

que funcionan acoplados a la proteína G166. La producción de la melatonina es influenciada 

por diferentes factores: es inhibida por la luz y se estimula por la oscuridad, por las estaciones 

del año, por la edad (mayor producción en niños), por el estrés y el ejercicio o exposiciones al 

sol. Se conoce como la hormona de la oscuridad o del sueño167. 

Otra de las hormonas que regulan el sueño es la serotonina. La síntesis de serotonina 

cerebral depende del triptófano aportado por la dieta y cuando está en las células cerebrales es 

utilizado en la síntesis de serotonina.  La concentración final en el sistema nervioso central 

depende del balance dietético generándose un ritmo circadiano propio. Este compuesto se 

encuentra bajo la influencia del ciclo de luz-oscuridad, producto de la actividad de la glándula 

pineal, la cual es responsable de la n-metilación de la serotonina para producir melatonina165, 

167. La disminución de la disponibilidad de triptófano afecta en gran medida la síntesis de 

serotonina y por ende la producción de melatonina, por lo tanto, puede inducir a síntomas 

depresivos en sujetos susceptibles y problemas del sueño168. 

El L-triptófano es utilizado para los desórdenes del sueño, ya que se ha observado un 

aumento en la fase No-MOR después de su consumo, alcanzando la persona un estado de 

relajación con una dosis de triptófano de 2-3 g/día y se sugiera consumir antes de iniciar el 

reposo en la noche168. 

Muchos estudios apoyan la participación de la serotonina en el sueño ya que la 

administración de L-triptófano induce el sueño, por lo que se llama “hipnótico natural”. La 

síntesis y liberación de serotonina depende de la disponibilidad de aminoácidos precursores de 

L-triptófano reduciéndose así la latencia de sueño y despertares nocturnos169. La administración 

de triptófano en la dieta incrementa la disponibilidad de serotonina en el cerebro, así como la 

potencia delta en el electroencefalograma (EEG) y la cantidad de sueño no REM (NREM 
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sueños sin movimientos rápidos de ojos)179. Hoy día el uso de triptófano se está extiendo en el 

tratamiento de la depresión y de las alteraciones del sueño. 

1.4.2 Tratamiento actual del insomnio 

 

Cabe destacar la actitud básica a tener ante el paciente con insomnio: conocer las causas 

principales del mismo, tratándolo precoz y adecuadamente, en prevención de su cronicidad y 

deterioro de la calidad de vida del paciente y familia. El tratamiento del insomnio incluye la 

combinación de medidas farmacológicas y no farmacológicas, como la psicoterapia (técnica del 

control de estímulos, relajación, técnicas de control cognitivo).  

Estas dos aproximaciones pueden ser consideradas individual o conjuntamente, aunque hay 

que destacar inicialmente el uso de medidas conductuales o no farmacológicas porque la 

farmacoterapia puede generar problemas de habituación, efectos secundarios y abstinencia171. 

Algunos de los tratamientos disponibles, como los benzodiacepinas, que en realidad son 

psicofármacos contra la ansiedad, conllevan riesgos de dependencia si se utilizan durante un 

tiempo bastante largo. 

La terapia farmacológica podría ser apropiada para una demanda inmediata, mientras que la 

intervención no farmacológica como el entrenamiento en relajación, suele ser mejor tolerada 

por el paciente, y facilitar la reducción de la angustia asociada al insomnio precipitado por el 

propio diagnóstico de cáncer y el tratamiento oncológico172. 

Entre las medidas no farmacológicas tenemos higiene del sueño (aumentar la actividad 

diaria, evitar la estimulación ambiental excesiva (luz, ruidos, calor, etc.) y facilitar un ambiente 

agradable (temperatura, luz, música, ventilación, etc.), suspender sustancias estimulantes del 

SNC (cafeína, nicotina, alcohol, etc.), evitar siestas diurnas en prevención de la inversión del 

ritmo sueño/vigilia, eliminar estímulos nocturnos, evitar ingesta excesiva de alimentos antes de 

dormir, practicar rutinas relajantes antes de acostarse (relajación, etc.). Otras medidas no 

farmacológicas incluirán un abordaje psicoterapéutico: Respiración profunda, relajación 

muscular progresiva, la práctica del yoga, la auto hipnosis, la acupuntura, facilitar la expresión 

emocional con atención especial a las preocupaciones y miedos asociados a su situación, 

meditación. En pacientes con alteraciones del ritmo circadiano se puede utilizar la melatonina. 

Con relación a las medidas farmacológicas actualmente, los fármacos más empleados en el 

manejo del insomnio son los benzodiacepinas e imidazopiridinas (tabla 17)173. En los casos de 

insomnio asociado a un estado depresivo, los antidepresivos con un perfil más sedante pueden 

ser útiles como medicación única. 

En general, para el manejo del insomnio de conciliación se prefiere un fármaco de vida 

media corta-media y sin metabolitos activos: zolpidem o lorazepam. En el insomnio de 
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mantenimiento es preferible fármacos con una vida media, media larga: lorazepam, 

flunitrazepam, diazepam.  

 Entre otras terapias farmacológicas utilizadas para el insomnio tenemos los antidepresivos 

sedantes, los cuales están indicados en pacientes con insomnio asociado a depresión. Sus 

ventajas son que tiene menor riesgo de provocar dependencia y abuso. Esta propiedad 

farmacológica les ha hecho atractivos para el tratamiento del insomnio crónico. Los mejores 

antidepresivos para tratamiento del insomnio son la trazodona y la mirtazapina174. 

Existen medicamentos de venta libre, denominados hipnóticos de mostrador generalmente 

incluyen algún antihistamínico como clorfeniramina o difenhidramina. Usualmente usados en 

ancianos y pueden causar problemas graves por los efectos anticolinérgicos. Los 

antihistamínicos más utilizados como hipnóticos por sus efectos sedantes son difenhidrarnina, 

cIorfeniramina, prometazina, hidroxicina y doxilamina. Los antihistamínicos actúan sobre los 

receptores H1 y son sedantes175. 

Existen otras sustancias capaces de modular el sueño como lo es la melatonina; está indicada 

como hipnótico en las alteraciones del ritmo circadiano y en los casos de ancianos con 

insuficiencia de la glándula pineal.  Probablemente es útil para mejorar el sueño en pacientes 

ancianos con niveles bajos de melatonina174. 

Wang D et al. realizaron un estudio del Triptófano para el trastorno del sueño y mental en 

individuos desintoxicados con drogodependencia, incluyo a 80 individuos y fueron asignados al 

azar para ser tratados con triptófano 1gr/día o placebo durante dos semanas, y fueron evaluados 

mediante la escala de insomnio de Atenas, con el enfoque de intención a tratar y concluyeron 

que era poco probable que el triptófano fuera efectivo para los síntomas mentales, pero podría 

aliviar los trastornos del sueño a corto plazo entre individuos desintoxicados con 

drogodependencia176. 

 

1.5 Serotonina  

La serotonina (5-hidroxitriptamina o 5-HT), es una amina biógena compuesta por un anillo 

indólico y una cadena lateral tilamino (fig 2). 
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Figuta 2. Estructura química de la serotonina (5-HT).  (Benjah-bmm27. Acta Chem. Scand. 

(1978).  

La serotonina, se sintetiza a partir del triptófano que circula en forma libre (TL) o unido a la 

albúmina. Las dos formas se valoran como triptófano total (TT); sin embargo, sólo el TL puede 

atravesar la barrera hematoencefálica y convertirse en 5-HT en el cerebro86. 

Se puede detectar neuroquímica e histoquímicamente. Es una sustancia muy difundida en 

los reinos animal y vegetal. En los mamíferos, aproximadamente el 90% de la serotonina total 

se localiza en las células enterocromafines del intestino, alrededor del 8% en las plaquetas y el 

2% restante en el sistema nervioso central, particularmente en la glándula pineal y en el 

hipotálamo. La serotonina se sintetiza en las diversas localizaciones mencionadas excepto en 

las plaquetas, donde se concentra activamente. La forma usual de serotonina consiste en una sal 

doble de sulfato de creatinina. Algunas frutas como los plátanos contienen gran cantidad de 

serotonina, pero su consumo no supone amenaza de intoxicación debido a que la amina no se 

absorbe bien en el tubo digestivo y es rápidamente metabolizada. Sin embargo, la ingestión de 

alguna de ellas puede aumentar la excreción urinaria de sus 35 metabolitos 177. 

 

1.5.1  Fisiología y Metabolismo. 

 

La serotonina (5-HT), es una sustancia sintetizada en las neuronas serotoninergicas del 

sistema nervioso central y las células enterocromafines (células de Kulchitsky) del tracto 

gastrointestinal del ser humano y animal. Este neurotransmisor pertenece al grupo de las 

indolaminas, también se encuentras en varias setas, plantas, frutas y diferentes vegetales. 

En el organismo, la síntesis y liberación de serotonina dependen de la relativa proporción de 

hidratos de carbono y proteínas consumidos en la dieta. Al ingerir una mayor proporción de 

hidratos de carbono cambia el patrón de aminoácidos plasmáticos aumentando la utilización 

cerebral de triptófano y por lo tanto la síntesis y liberación de la serotonina. 
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La disponibilidad de triptófano para la síntesis de serotonina es dependiente de la cantidad de 

aminoácidos libres o totales y del cociente triptófano/aminoácidos libres178. Por tanto, la 

concentración de serotonina en el cerebro es directamente proporcional a la concentración de 

triptófano en el plasma, la cual viene dependiendo de la ingesta dietética del triptófano. 

La relevancia del triptófano no sólo se debe al hecho de ser sustrato sino también a que 

varios estudios han demostrado que la concentración de serotonina cerebral es directamente 

proporcional al triptófano plasmático y cerebral. Así la ingesta dietética de triptófano se sabe 

influye en la cantidad de serotonina cerebral y en general en el cuerpo humano.  

El sistema serotoninérgico consiste en un grupo morfológicamente diverso de neuronas, 

cuyos cuerpos celulares se sitúan en los núcleos del rafe del tronco cerebral y en algunas 

regiones de la formación reticular, y complejos sistemas axonales que se extienden 

virtualmente a todas las regiones del cerebro, pero con particular densidad al córtex 36 cerebral 

sistema límbico, ganglios básales, muchas regiones del tronco y materia gris del cordón espinal. 

Los estudios en mamíferos coinciden en dividirlo en dos grupos: grupo caudal, cuyas 

proyecciones se extienden fundamentalmente al cordón espinal y grupo rostral cuyos cuerpos 

celulares se sitúan en el puente y mesencéfalo y aseguran la inervación de la parte anterior del 

cerebro179. 

El metabolismo serotoninérgico se inicia a partir del aminoácido esencial triptófano, que sólo 

puede obtenerse a través de la dieta. Las etapas en la biosíntesis serotoninérgica son: una 

hidroxilación y una decarboxilación. El triptófano es hidrolizado y la reacción es catalizada por 

la enzima triptófano hidroxilasa, generará 5-hidroxitriptófano, mediante la adición de un grupo 

hidroxilo al triptófano, formando la 5 hidroxitriptófano, esta enzima cataliza la inserción de 

oxígeno molecular en la posición 5 del triptófano tanto que el otro átomo de oxígeno es 

reducido a agua, requiriendo de un cofactor que es la tetrahidroiopterina, siendo este el paso 

limitante en la formación de serotonina179, 180. 

En condiciones normales la enzima triptófano hidroxilasa no está saturada, por lo que la 

administración de triptófano se acompaña de un aumento en la formación de la 5 

hidroxitriptofano, este último compuesto es descarboxilado dando la formación de 5-

hidroxitriptamina o serotonina 179. 

Una variación en la concentración intracerebral del triptófano puede provocar variaciones en 

la síntesis de 5-HT. La decarboxilación tiene lugar por una enzima la descarboxilasa de 

aminoácidos, la segunda enzima presente en este proceso toma la 5-hidroxitriptófano y le quita 

el grupo carboxilo dando como resultado la serotonina.180Esta enzima decarboxilasa tiene 

propiedades comunes con la DOPA descarboxilasa, enzima que interviene en la biosíntesis 

catecolaminérgica. Exige fosfato de piridoxal como cofactor el 5-HTP se descarboxila en la 

cadena lateral para convertirse en 5- hidroxitriptamina o serotonina. La administración de 5-
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HTP, provoca un aumento de 5-HT en el cerebro, ello también ocurre en menor proporción en 

las neuronas catecolaminérgicas debido al reconocimiento del sustrato por la DOPA179-181. 

La combinación del grupo hidroxilo en la posición 5 del núcleo indol y una amina 

nitrogenada primaria como aceptor de un protón, hacen de la serotonina una sustancia 

hidrofilica, lo que significa que no atraviesa fácilmente la barrera hematoencefalica180. 

La etapa limitante de la síntesis serotoninérgica es la de la hidroxilación ya que la velocidad 

de la reacción es muy inferior a la de la decarboxilación. La hidroxilación es inhibida por la 

paraclorofenilalanina que se fija de modo irreversible sobre la enzima. El triptófano hidroxilasa 

puede inhibirse por el producto final179-181. 

 

Triptófano Hidroxilasa 

 

Triptófano      5-HidroxitriptófanoDescarboxilasa. 

Descarboxilasa. 

 

5-Serotonina    Hidroxitriptófano 

 

Una vez sintetizada la serotonina es almacenada en el interior de las vesículas y liberada 

posteriormente por exocitosis al espacio sináptico. Existe recaptación de serotonina no 

degradada por los procesos enzimáticos locales incluyendo la acción de la enzima monoamino 

oxidasa (MAO). 

Las plaquetas humanas poseen un sistema de transporte activo de la 5-HT de gran afinidad 

unido a la enzima Na+/K+- ATPasa, siendo por tanto capaces de almacenar y liberara 

serotonina a través de mecanismos similares utilizados por las neuronas serotoninergicas.  

1.5.2  Receptores de Serotonina 

 

Se han determinado hasta la fecha hasta 14 subtipos de receptores para la serotonina, 

agrupados en tres clases182-183. 

-5HT1 y otros (5HT1a, 5HT1b, 5HT1D 5HT1F, 5HT4, 5HT6, 5HT7), que utilizan señales de 

transducción mediadas por proteínas G, y poseen alta afinidad por la serotonina. 

- 5HT2 y 5HT1C (5HT2A y 5HT2c), que usan señales de transducción mediadas por 

fosfoinositol. 

- 5HT2B y 5HT3, los cuales interactúan con canales iónicos alterando la conductancia de los 

iones. 

Cada uno de estos grupos de receptores se encuentra localizados en diferentes zonas del 

sistema nervioso, actuando así sobre diversas funciones según el lugar donde se hallen. 
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Los receptores de 5-hidroxitriptamina o receptores 5-HT1A vs - 5-HT7, son un grupo 

de GPCRs (GPCRs, por sus siglas en  inglés G protein-coupled receptors) y receptores 

inotrópicos LGICs (del inglés ligand-gated ion channels LGICs) ubicados en el sistema 

nervioso central y periférico.  Estos median la nuerotransmisión excitatoria como inhibitoria. 

Los receptores de serotonina son activados por el neurotransmisor serotonina, el cual actúa 

como su ligando natural181. 

Los receptores de serotonina modulan la liberación de muchos neurotransmisores entre ellos 

el glutamato, GABA, dopamina, epinefrina, norepinefrina y acetilcolina, así como muchas 

hormonas, entre ellas oxitocina, prolactina, vasopresina, cortisol, corticotropina, y sustancia P. 

Los receptores de serotonina modulan distintos procesos biológicos y neurológicos, como la 

agresión, la ansiedad, el apetito, la cognición, el aprendizaje, la memoria, el estado de ánimo, la 

nauseas, el sueño y la termorregulación182,183. 

 

1.5.3 Funciones de la serotonina. 

 

La serotonina se ha implicado en numerosos procesos fisiológicos y patológicos. Entre las 

funciones fisiológicas de la serotonina destaca la inhibición de la secreción gástrica, la 

estimulación de la musculatura lisa, la secreción de hormonas por parte de la hipófisis tiene 

efecto inhibitorio de la conducta, además de poseer un efecto modulador cerebral, influyendo 

sobre la regulación del apetito, la percepción del dolor, la actividad motora, las funciones 

cognitivas, es estado de ánimo y afectivo. 

 

 Los bajos niveles de serotonina se han asociado con problemas en el sueño, dolor, ansiedad, 

depresión, sofocos, estados agresivos y migrañas, debido a que cuando los niveles de serotonina 

bajan, los vasos sanguíneos se dilatan. Por otra parte, desempeña una función importante en 

la proliferación linfocitaria dependiendo del tipo de receptor estimulado. 

 

Un papel importante de la serotonina es actuar como precursor de la hormona melatonina “el 

reloj interno de nuestro cuerpo”, lo que a su vez determina nuestros ciclos de sueño y vigilia. 

Nuestro reloj interno viene a ser nuestro “coordinador fisiológico” compuesto por la 

temperatura corporal, la hormona melatonina combatiendo el estrés y los ciclos de sueño. 

Se puede decir que la serotonina es el principal mediador activador del núcleo hipotalámico 

ventromedial, también conocido como “centro de la saciedad” y que regula la ingesta y 

saciedad. La hiperserotoninergia produce anorexia y la hiposerotoninergia se manifiesta con 

ganancia de peso. 
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La serotonina tiene efecto modulador general e inhibidor de la conducta, influye sobre casi 

todas las funciones cerebrales, inhibiendo en forma directa o por estimulación del GABA (ácido 

gamma-aminobutírico).184 De este modo regula la timia que es el comportamiento exterior del 

individuo, el sueño, actividad sexual, apetito, ritmos circadianos, funciones neuroendocrinas, 

temperatura corporal, dolor, actividad motora y funciones cognitivas185. 

 

• Regulación del sueño: La Serotonina es el mediador responsable de las fases III y IV del 

sueño lento. El ritmo sueño vigilia está regulado por el balance adrenérgico - serotoninérgico, y 

la disminución de la latencia REM, característica de los estados depresivos que es debida a un 

desbalance serotoninérgico - colinérgico. 

• Regulación de la actividad sexual: La serotonina presenta un efecto inhibitorio sobre la 

liberación hipotalámica de gonadotrofinas con la consecuente disminución de la respuesta 

sexual normal. La disminución farmacológica de la serotonina directa o por competitividad 

aminérgica facilita la conducta sexual. 

• Regulación de las funciones neuroendocrinas: La serotonina es uno de los principales 

neurotransmisores del núcleo supraquiasmático hipotalámico del cual depende la sincronización 

de los ritmos circadianos endógenos de todo el organismo. Influye también en la regulación 

inhibitoria o estimuladora de los factores peptidérgicos de los ejes hipotálamo-hipófisis-

periféricos. 

• Regulación termo-nociceptiva: La serotonina produce un efecto dual sobre la termia 

según sea el receptor estimulado. El 5TH1 produce hipotermia y el 5HT2 hipertermia. En el 

sueño de ondas lentas se produce el pico mínimo de temperatura coincidente con la aparición 

del pico máximo de secreción de hormona del crecimiento. La serotonina es un neuromodulador 

nociceptivo importante. Los agonistas producen analgesia en animales de laboratorio, siendo 

bien conocido el efecto antálgico de los antidepresivos tricíclicos. 

• Otras funciones fisiológicas en las que se cree intervienen la serotonina se incluyen la 

tensión arterial, composición del líquido cefalorraquídeo, el control de la temperatura, el 

funcionamiento del sistema nervioso a nivel entérico, la ovulación, la respuesta al estrés y los 

procesos de aprendizaje. Se han descrito alteraciones serotoninérgicas en el síndrome 

carcinoide, en los trastornos afectivos, obsesivo-compulsivo, por angustia, por déficit de 

atención, de la alimentación, en la conducta suicida, en la agresión, en la toxicomanía, 

alcoholismo, en el síndrome afectivo estacional y el hipercinético, en los síndromes psicóticos 

de la infancia, en la fenilcetonuria, en la migraña, en la hipotonía del Síndrome de Down y en 

la enfermedad de Alzheimer186,187. 
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 1.6 Triptófano  

Los aminoácidos son sustancias compuestas por carbono, oxigeno, hidrogeno y nitrógeno, 

caracterizados por contener un grupo acido débil, llamado carboxilo (-COOH) y un grupo 

básico débil llamado amino (-NH2)188. (Figura 3). 

 

 

Figura  3. Estructura química del aminoácido triptófano. (Benjah-bmm27. 2006). 

De todos los aminoácidos, 10 de ellos no pueden ser sintetizados por nuestro organismo y 

tienen que ser ingerido con la dieta, considerándose por ello esenciales, si faltase alguno de 

estos aminoácidos esenciales, no es posible sintetizar ninguna de las proteínas en la que es 

necesario dicho aminoácido, causando así diferentes tipos de desnutrición, según el aminoácido 

limitante179. 

El triptófano (ácido 2-amino-3-(3 –indolil)-propanoico) (figura 3), es un aminoácido neutro 

aromático que circula en la sangre de forma libre o ligada a la seroalbúmina. Se engloba dentro 

de los aminoácidos LNAA (Large Neutrol Amino Acid: Triptófano, Tirosina, Arginina, 

Leucina, Isocelucia, Valina, Metionina, Treonina), y es esencial en la síntesis de proteína, 

participando como promedio en un 1.1% de la composición de las proteínas. Además, es el 

precursor de algunos metabolitos tales como serotonina, melatonina, quinurenina y niacina, 

sustancias que influyen sobre el comportamiento del organismo189. 

Se sabe que entre el 80% y el 90% del triptófano ingerido está presente en el organismo de 

forma conjugada y es metabólicamente inactivo. Por otro lado, la unión del triptófano a 

proteínas puede verse influenciada por diversas sustancias como los ácidos grasos no 

esterificados palmítico oleico y linoleico190, 191. 

Los alimentos de origen animal poseen mayores niveles de L-triptófano que los de origen 

vegetal, no obstantes ambas fuentes son importantes para asegurar una alimentación balanceada 

y saludable.  
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Entre los alimentos importantes para incrementar el nivel de este aminoácido encontramos 

las carnes (pollo y pavo), pescado (salmón, atún), lácteos (leche, queso, yogurt nato), frutos 

secos (almendras, nueces, pistachos, castañas), cereales (arroz, avena integral), legumbres 

(lentejas, garbanzos, habas, soja), frutas (plátano, piña, aguacate, ciruelas), verduras (berros, 

espinacas, alfalfa, remolacha, brócoli), semillas de calabaza, girasol, chocolate negro, levadura 

de cerveza.      

 

1.6.1 Fisiología 

 

El L-triptófano (W, por su código de una letra) no puede ser sintetizado directamente por el 

ser humano lo cual lo convierte en un aminoácido esencial que debe ser consumido en la dieta.  

Al ingerir triptófano en la dieta, este es absorbido por las paredes del intestino pasando a 

través de las membranas celulares hacia la sangre, en la cual una pequeña cantidad de este se 

transporta en forma libre y el resto (80-90%) unido a la albumina.  

El triptófano es un proceso fisiológico altamente regulado que conduce a la generación de 

varios compuestos neuroactivos dentro del sistema nervioso central. Estos incluyen el 

neurotransmisor aminérgico serotonina (5-hidroxitriptamina, 5-HT), productos de la ruta de la 

kinurenina del metabolismo del triptófano (incluyendo 3-hidroxixinurenina, ácido 3-

hidroxiantranílico, ácido quinolínico y ácido quinurénico), la neurohormona melatonina, varios 

metabolitos neuroactivos de la kinuramina de melatonina y la traza amina triptamina. El papel 

integral de los sistemas serotoninérgicos centrales en la modulación de la fisiología y el 

comportamiento ha sido bien documentado desde la primera descripción de las neuronas 

serotoninérgicas en el cerebro hace unos 40 años189,190. 

Una vez que las proteínas de la dieta son ingeridas, la actividad de las enzimas digestivas 

como la pepsina en el estómago y la quimiotripsina liberada desde el páncreas, desdoblan las 

mismas hasta aminoácidos libres, dipéptidos, tripéptidos y polipéptidos de cadena corta, estos 

tres últimos son susceptibles de ser hidrolizados por las peptidasas que se encuentran en las 

microvellosidades de la membrana luminal de los enterocitos antes de ser absorbidos hacia el 

torrente sanguíneo. El transportador de aminoácidos neutros SLC6A19 es una proteína con 12 

dominios transmembrana cuyos extremos -NH2 y –COOH tienen una localización citoplásmica. 

La absorción de W y otros aminoácidos neutros desde el lumen intestinal hacia el citoplasma de 

los enterocitos es Na+ dependiente, lo cual significa que utiliza un mecanismo de trasporte 

activo secundario, con el gasto de energía concomitante, derivado del consumo de ATP por la 

NA+ /K+ ATPasa. Para que los aminoácidos neutros pasen del compartimento citoplasmico de 

los enterocitos hacia la sangre portal deben atravesar la membrana basal a través del 

transportador SLC3A2 mediante antiporte con Na+189-191. 
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El L-triptófano es metabolizado a través de la vía de la quinurenina hacia nicotinamida 

componente fundamental de las moléculas NAD+ (nicotinamida adenina dinucleótido) y 

NADP+ (nicotinamida adenina dinucleótido fosfato) que a su vez participan en importantes 

reacciones de óxido-reducción en el metabolismo celular. La enzima triptófano 2-3 oxigenasa es 

la enzima limitante de este proceso176. 

El triptófano cuando es absorbido en el tracto gastrointestinal es distribuido a todos los 

tejidos del organismo, para luego pasar a los membrados celulares donde queda de un 10%-

20% en forma libre y el resto del 80% al 90% es transportado unido a la albumina a través de la 

sangre hacia el cerebro para ser utilizado en la síntesis de sus metabolitos176,189. 

El paso del triptófano a través de la barrera hematoencefálica es un proceso activo que se 

realiza de modo competitivo con los aminoácidos neutros de cadena ramificada (fenilalanina, 

tirosina leucina, isoleucina, metionina, histidina y valina) que utilizan el mismo transportador. 

Depende, por tanto, de la concentración de triptófano libre en plasma y de las concentraciones 

plasmáticas de los otros aminoácidos. El aumento de insulina que se produce tras una ingesta 

rica en hidratos de carbono se traduce en una disminución de los aminoácidos que compiten 

con el triptófano para pasar la barrera hematoencefálica con lo que se favorece su paso al 

sistema nervioso central192. 

El triptófano es absorbido por las neuronas serotoninérgicas a través de los transportadores 

SLC3A2 y SLC3A7. El triptófano se incorpora a la neurona por mecanismos de transporte 

activo relacionadas con una ATPasa Na+ /K+ dependiente se consiguen concentraciones 

intraneuronales cuatro veces superiores a las externas. Solo la forma levógira del triptófano 

atraviesa la membrana neuronal. Compite con la L-metionina, L-tirosina y L-fenilalanina. 85 

Ya en el citoplasma neuronal, es convertido en 5-hidroxitriptófano por acción del triptófano 

hidroxilasa, después de sufrir descarboxilación por medio de la enzima descarboxilasa de 

aminoácidos neutros, el 5-hidroxitriptófano se transforma en el neurotransmisor 5-HT. 

En segundo lugar, la 5-HT es convertida a través de dos reacciones enzimáticas en 

melatonina, molécula que ha sido asociada a la inducción del sueño. En la glándula pineal 

localizada en el techo del diencéfalo, la 5-HT es captada por los pinealocitos en presencia de 

oscuridad, mientras que la N-acetilasa de 5-HT y la O-metiltrasferasa del hidroxiindol producen 

melatonina, la cual difunde a través del torrente sanguíneo hasta alcanzar los receptores MT1 y 

MT2 en la sustancia reticular del tallo encefálico donde inducen al sueño. De esta manera, se 

observa claramente la importancia del triptófano en la cronobiología y el ritmo circadiano en el 

ser humano193. (Figura 4). 
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Figura  4. Vía del metabolismo.  (Curcio J. et al.  Alternative Medicina Review.2005). 

 

La mayoría de las funciones que se atribuyen al triptófano son mediadas a través de su 

conversión en el neurotransmisor serotonina o en el producto final de esta vía metabólica, la 

hormona melatonina, la cual posee efectos antioxidantes, antidepresivos, potenciador del 

sistema inmune y regulador de los ritmos sueño/vigilia. 

 

1.6.2 Requerimiento y estimaciones de ingesta de triptófano dietético.  

 

Las necesidades diarias de aminoácidos son máximas en lactantes para ir disminuyendo 

progresivamente hasta la edad adulta, donde se estabiliza dependiendo del peso corporal del 

sujeto, a la vez que de la composición y digestibilidad de los ingredientes que la componen. 

Beckmann en su publicación del año 1983 estimó que el aporte de triptófano dietético en la 

dieta occidental habitual es cerca de 0,5g de triptófano diario, del que solo el 2% al 3% se 

utiliza en la producción central de serotonina194. 

Las recomendaciones diarias concretas (RDA) de administración de triptófano según la 

“Food and Agriculture Organitazión of te United Nations (FAO 1985)” en lactantes de tres a 

seis meses de vida la RDA es 17mg/Kg/día. En niños de dos a tres años de vida, la RAD es 

12.5mg/Kg/día y en la edad adulta de 3.5mg/Kg/dia194. 

Otros autores presentan también recomendaciones de ingesta diaria y estimaciones de 

ingesta de triptófano, mencionando que la típica ingesta de triptófano para muchos individuos 

es aproximadamente entre 900 a 1000mg diarios, mientras que la ingesta diaria recomendada 

para adultos se estima entre 250mg/día y 425mg/día. Esto se traduce a una ingesta diaria 

recomendada de 3,5 a 6,0 mg/kg de peso por día194,195. 
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2. JUSTIFICACIÓN, HIPÓTESIS, OBJETIVOS. 
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Justificación, Hipótesis, Objetivos. 

2.1. Justificación 

Como se ha comentado previamente la vía serotoninérgica está involucrada de alguna 

manera en la aparición de los sofocos, la astenia y el insomnio en los pacientes con cáncer de 

mama, próstata y cérvico- uterino, por lo que el presente estudio se basa en la suplementación 

dietética con L-triptófano, con el objeto de mejorar la calidad de vida de estos pacientes al 

disminuir la frecuencia de los síntomas antes mencionados. Después de una búsqueda 

bibliográfica exhaustiva, no se ha encontrado estudios donde se analice el efecto del triptófano 

como tratamiento de los síntomas descritos en pacientes con cáncer. 

Las pruebas actuales no apoyan la seguridad de ningún tratamiento hormonal para pacientes 

con antecedentes de cáncer de mama, próstata y cérvico- uterino, que mejoren 

significativamente los sofocos, la astenia y el insomnio. Por lo tanto, sería muy importante 

realizar una evaluación rigurosa de alternativas no hormonales que incluye cualquier 

tratamiento sin actividad hormonal (pseudoestrogénica) comprobada ni sospechada, en este caso 

el L-Triptófano. Todo ello justifica la realización del siguiente trabajo de investigación en el que 

formulamos la siguiente hipótesis: 

 

2.2. Hipótesis 

“La suplementación de la dieta con Triptófano puede contribuir a mejorar la calidad de 

vida de los pacientes con cáncer de próstata, mama y cervicouterino, que presentan sofocos, 

astenia e insomnio, producidos por el tratamiento oncológico recibido, porque disminuyen 

dichos síntomas”. 

 

Para contrastar la hipótesis planteamos los siguientes objetivos: 

2.3. Objetivos del estudio 

 

2.3.1. Objetivo principal 

 

Determinar si la suplementación con triptófano, en pacientes con cáncer de mama, próstata y 

cervicouterino, que hayan recibido tratamiento oncológico y presenten síntomas de sofocos, 

astenia e insomnio, ofrece un beneficio en cuanto a la mejoría de estos síntomas.  

 



 

 28 

2.3.2. Objetivos específicos 

 

1. Analizar si el aporte de Triptófano eleva los niveles en sangre de este aminoácido en 

pacientes con niveles bajos o en el limite bajo de la normalidad de este aminacido. 

2. Determinar la relación entre el control analítico de triptófano y los síntomas sofocos, 

astenia e insomnio, en pacientes con cáncer de mama, próstata y cervicouterino. 

3. Analizar la relación entre la variación de los síntomas sofocos, astenia e insomnio y su 

impacto en la calidad de vida de los pacientes con cáncer de próstata, mama  y cérvico-uterino. 
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3. MATERIALES Y MÉTODOS 
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Materiales y Métodos 

3.1. Protocolo del estudio 

3.1.1. Diseño del estudio. 

Se trata de un ensayo clínico abierto, sin grupo control. 

3.1.2. Lugar del estudio. 

Servicio de Oncología Radioterápica del Hospital Universitario Central de Asturias, en el 

período comprendido desde julio del 2018 a julio del 2019. 

3.1.3. Estimación del tamaño muestral 

Se calculó que el tamaño muestral sería de 60 pacientes, considerando un nivel de confianza 

del 95%, una potencia del 80%, una diferencia de medias a detectar de 8 y una desviación 

estándar de la diferencia obtenida de un estudio piloto previo de 20 pacientes; el número de 

pares mínimo, considerando un posible ajuste de pérdidas del 15%, Este cálculo ha sido 

realizado con el programa Epidat, versión 4.2. 

3.1.4. Aspectos éticos 

Los pacientes remitidos a las consultas de Oncología Radioterápica fueron tratados según los 

protocolos establecidos en las mismas, sin interferencia alguna del investigador del presente 

estudio. 

Tanto el proyecto de investigación como la hoja de consentimiento informado y la hoja de 

información para el participante han sido aprobados por el comité de Ética de la Investigación 

del Hospital Universitario Central de Asturias. (Anexo 1). 

Antes de la realización de cualquier procedimiento del estudio, todos los participantes 

firmaron el consentimiento informado del proyecto de investigación. (Anexo 2). 

3.1.5. Financiación 

Para el presente estudio contamos con la colaboración de la empresa Nutrición Medica 

Cantabria labs, mediante la aportación de muestras del producto L-Triptófano NM (C.I. 

504582), sobres de 3gr. (Anexo 3,4). 

3.2. Sujetos del estudio. 

3.2.1. Periodo de inclusión y reclutamiento de pacientes. 

El periodo de reclutamiento se extendió durante 1 año, entre julio de 2018 y julio de 2019. 

3.2.2. Criterios de inclusión 

a) Mayores de 18 años.  
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b) Con diagnóstico de cáncer de próstata, mama o cervicouterino. 

c) Haber recibido y finalizado tratamiento oncológico con radioterapia, hormonoterapia, 

quimioterapia o cirugía oncológica. 

d) Que presenten sofocos, astenia e insomnio. 

e) Valores por debajo de la media del rango de referencia de triptófano en sangre 

(<50ng/ml).  

3.2.3. Criterios de exclusión:  

• Que estuvieran recibiendo tratamiento con antidepresivos que afectara el metabolismo 

de la serotonina.   

• Que estuviesen tomando algún suplemento o tratamiento para los sofocos, astenia e 

insomnio. 

• Que no estén dispuestos a participar y no firmen el consentimiento informado. 

• Que no tuvieran la capacidad de cumplir las pautas. 

3.2.4. Criterios de retirada del estudio 

• Valores de triptófano en sangre >95ng/ml, durante el seguimiento. 

• Por decisión propia del paciente. 

• Intolerancia o alergia a algunos de los componentes del suplemento. 

3.3. Procedimientos 

Se recogieron los datos de los pacientes (edad, sexo, patología). Se realizaron las siguientes 

evaluaciones: Analítica de sangre de triptófano libre basal, y luego mensual durante 3 meses 

consecutivos.  

El valor de referencia del triptófano en sangre utilizado fue 30-95 ng/ml. 

Las muestras de sangre periférica se obtuvieron mediante técnicas estándar de venopunción, 

en tubos Vaccutainer que contenían EDTA.K3 como anticoagulante. Después de la 

centrifugación, se desproteinizó una alícuota de 400 µL de las muestras de plasma sanguíneo 

con ácido sulfosalicílico, después de añadir 100 µL de n-Leu como patrón interno. Se utilizó un 

analizador de aminoácidos Biochrom (Biochrom Ltd, Cambridge, Reino Unido) en el 

laboratorio de bioquímica clínica de HUCA para separar los aminoácidos libres presentes en la 

muestra. El control de plasma ClinCheck para aminoácidos (de Recipe Chemicals + Instruments 

GmbH, Múnich, Alemania) también se procesó en cada ejecución, material de control de 

calidad interno certificado según ISO 13485, para verificar el rendimiento del análisis. (Anexo 

V). 
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La intensidad de los síntomas fue valorada mediante cuestionarios validados. Para la 

evaluación de los sofocos se utilizó el cuestionario de Sofocos de ESCAPA (Anexo VI)196, para 

la medición de la astenia se utilizó el cuestionario PERFORM para la evaluación de la astenia 

relacionada con el cáncer, de la SEOM (Anexo VII)197, para la evaluación del insomnio se 

utilizó el ISI 81: Insomnia Severity Index (Anexo VIII)198,199,200, para la evaluación de la calidad 

de vida se utilizó el cuestionario WHOQOL-BREF Field Trial Versión December 1996 (Anexo 

XI)201,202,203. 

3.3.1. Descripción del tratamiento 

 

A todos los sujetos incluidos en el estudio, se les administró L-Triptófano: 1 sobre de 3gr al 

día por 4 meses mínimo. El suplemento fue proporcionado por el laboratorio Nutrición Médica. 

Debido a que no se han encontrado en la literatura estudios donde se utilice el L-triptófano en 

pacientes con cáncer, la intervención y su dosis se basaron en hallazgos de estudios previos de 

dosis de triptófano en otros escenarios clínicos, como en el tratamiento de los trastornos del 

sueño, usando como referencia estudios con dosis entre 1-5gr/día165- 169. 

3.3.2 Desarrollo del estudio 

 

Todos los procedimientos realizados en el estudio están dentro de la práctica Clínica habitual 

del servicio de oncología radioterápica participante.  

A todos los participantes se les realizaran las siguientes evaluaciones: 

• Anamnesis y exploración física general incluyendo antecedentes personales y 

familiares. 

• Determinación de los niveles de triptófano libre (TL) en sangre.  

• Recogida de datos sociodemográficos. 

• Al cuarto mes tras finalizar el estudio con triptófano, se realizarán controles de acuerdo 

a los protocolos pautados según cada patología. 

• Se entregará un cuaderno para simplificar y homogeneizar la recogida de todos los datos 

relacionados con las variables a medir en el estudio.  

• Se aplicó cuestionarios según los síntomas sofoco, astenia e insomnio en la primera 

visita y en las sucesivas. 

• Se aplicó cuestionario de calidad de vida al inicio y final del estudio.  

3.3.3 Determinaciones 

3.3.4 Características de la analítica 

 

En la visita basal se realizaba una analítica sanguínea que incluía el triptófano libre en 

sangre con posteriores analíticas mensuales durante 3 meses consecutivos. 
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3.3.5 Características de los síntomas 

 

Se aplicaron cuestionarios para cada síntoma, tanto al inicio como al final del estudio: Los 

sofocos fueron medidos mediante el cuestionario ESCAPA, este cuestionario que recoge 4 

dimensiones: síntomas, temporalidad, estado de ánimo y actividad diaria, además se analiza por 

separado el impacto de los sofocos en la vida diaria, (pregunta 19)196. La astenia fue medida 

mediante el cuestionario Perform, que mide las percepciones de la astenia en pacientes 

oncológicos, en su versión adaptada para población española, el cual registra 12 ítems 

distribuidos en 3 dimensiones: actividades habituales (4 ítems), actitudes y creencias (4 ítems) 

y limitaciones físicas (4 ítems) y en su diseño puntuaciones altas conllevan mejores 

resultados197. Insomnio: El cuestionario ISI 81: mide el índice de gravedad del insomnio a 

través de la percepción del propio paciente; este cuestionario consta de 7 ítems que miden las 

dificultades para el inicio del sueño, dificultades para mantener el sueño y despertar por la 

mañana, satisfacción con el sueño actual, interferencia con el funcionamiento diario, 

perceptibilidad del deterioro atribuido al problema del sueño, y el grado de angustia o 

cansancio causado por el problema del sueño 198, 199,200. Para evaluar la calidad de vida se aplicó 

el cuestionarioWHOQOL-BREF validado en España, centrándose en la calidad de vida 

percibida por el paciente, dando una puntuación global de calidad de vida, de las áreas y de las 

facetas que lo componen; consta de 26 ítems que evalúan 4 dimensiones: salud física, salud 

psicológica, relaciones sociales y ambiente, los puntajes más altos indican mejor calidad de 

vida 201, 202,203. 

Se evaluaron posibles efectos adversos haciendo preguntas abiertas a los participantes, 

como ¿“Ha tenido algún problema o efecto secundario desde que toma el suplemento con L-

triptófano (como síntomas gastrointestinales o cualquier otro problema) ”?. 

 

3.3.6. Variables analizadas 

 

• Datos sociodemográficos: edad, sexo. 

• Patología oncológica: Cáncer de próstata, cáncer de mama, cáncer cervicouterino. 

• Características de los sofocos: Intensidad, duración, número de sofocos al día. 

• Características del insomnio: Dificultad para quedarse dormido, despertar temprano. 

• Características de la astenia: Frecuencia, duración en el día. 

• Valoración de la calidad de vida. 
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3.4 Análisis estadístico 

Se realizó un descriptivo de cada variable recogida, proporcionando medidas de posición y 

medidas de dispersión, ante variables de tipo cuantitativo, y distribuciones de frecuencias 

absolutas y relativas para las de tipo cualitativo.  

Se valoraron los cambios al inicio y tras el tratamiento, a través de la prueba t de Student 

para muestras relacionadas, previa comprobación de la hipótesis de normalidad, cuando las 

variables estudiadas eran cuantitativas y la prueba de Madansky si eran cualitativas.  

Se estudian las correlaciones entre variables cuantitativas a través del coeficiente y test de 

correlación de Spearman, ante el incumplimiento de la hipótesis de normalidad.  

El nivel de significación empleado fue de 0,05.   

El análisis estadístico se efectuó mediante el programa (R DevelopmentCoreTeam), versión 

3.4.4 204. 
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4 RESULTADOS 
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Resultados 

4.1 Características generales. 

 

Se incluyeron los datos de 60 pacientes, tratados en el Servicio de Oncología Radioterápica 

del H.U.C.A en el período comprendido entre julio 2018 y julio 2019. 

Para una muestra de 60 pacientes inicial con intención de tratar, 57 pacientes completaron el 

estudio, teniendo en cuenta que un paciente abandonó el estudio y los otros dos tuvieron 

resultados analíticos de triptófano por encima del valor de referencia, por lo cumplían criterios 

de retirada del estudio. 

Se presenta la descripción general de la muestra, el resultado del triptófano sérico, del 

control de los síntomas (sofocos, astenia e insomnio) y de la calidad de vida, todo con relación 

al suplemento nutricional administrado a base de Triptófano. 

El tiempo de seguimiento fue de 4 meses, lo cual comprendía una visita basal con 

posteriores revisiones mensuales durante 3 meses consecutivos, en cada visita se realizaba una 

analítica sanguínea que incluía el triptófano libre y se aplicaban los principales cuestionarios 

para los tres síntomas en estudio (sofocos, astenia e insomnio). El cuestionario de calidad de 

vida solo se aplicó en la visita basal y en la última visita. 

 

4.2 Descripción sociodemográfica. 
 

Respecto al sexo, se disponen de 60 casos registrados. Se obtiene la siguiente distribución de 

frecuencias: Masculino (61.67 %) y Femenino (38.33 %). 

 

 

Figura  5. Análisis según el sexo. 
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En relación con la patología, se disponen de 60 casos registrados. Se obtiene la siguiente 

distribución de frecuencias: cáncer próstata 36 (60 %), cáncer mama 13 (21.67 %), cáncer 

cervicouterino 11 (18.34%). 

 

 

Figura  6. Análisis según la patología. 

4.3 Descripción de la muestra. 
 

4.3.1 Analítica Triptófano libre en sangre. 

 

A continuación, se presentan el comportamiento del valor de triptófano sanguíneo tomado 

como muestra al inicio y al final de este estudio, teniendo en cuenta valor de referencia normal 

del triptófano sanguíneo (30-95mg/dl). Se objetiva un ascenso de los niveles del aminoácido 

directamente proporcional a la administración de este, siendo estadísticamente significativo 

(p<0,001). 

 

Tabla 1. Análisis del triptófano libre en sangre. 

Triptófano 

sangre 
N Media +/- D.t P25-P75 pvalor 

Triptófano basal 60 36.57+/- 11.97 28.00-43.25  

p<0,001 

Triptófano final 57 67.00 +/- 15.44 57.00-76.00 
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Figura  7. Evolución del valor del triptófano. 

 

4.3.2 Influencia del sexo sobre la evolución de los síntomas 

 

La siguiente tabla refleja la relación del sexo con los síntomas estudiados, pudiéndose 

objetivar como el comportamiento del sexo, no influye en el aumento o disminución de los 

síntomas estudiados; aunque se ve una mayor variación en hombres que en mujeres, la 

diferencia no alcanza significación estadística. 

 

Tabla 2. Influencia del sexo sobre la evolución de los síntomas. 

 

  

Masculino  
  

 Femenino 
         
Pvalor 

Sofocos    

        Item Síntomas -44.29+/- 14.33 -33.64+/- 15.63 0.167 

         Item Temporalidad -46.43+/- 12.99 -50.76+/- 17.61 0.291 

         Item Estado animo -31.00+/- 17.23 -36.14+/- 16.03 0.265 

         Ítem Actividad 

diaria 
-33.45+/- 15.61 -33.90+/- 15.18 0.915 

Astenia 7.83+/- 17.06 14.23+/ - 13.55 0.143 

Insomnio -8.17+/- 4.96 -9.86+/- 3.71 0.175 
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4.3.3. Análisis de los sofocos 

 

En la siguiente tabla se comparan las 4 dimensiones del cuestionario de sofocos, tanto al 

inicio como al final del estudio, reflejando como variable los ítems que mide dicha encuesta. 

En los cuatro síntomas se muestra disminución de la media con respecto al final, con mayor 

variabilidad en la temporalidad, inicio 84.31 y final 36.99, siendo estadísticamente 

significativo; lo que permite concluir que el sofoco disminuyo significativamente con respecto 

a los valores iníciales de la investigación. 

 

Tabla 3. Análisis de los sofocos. 

 

 SOFOCOS  
               

INICIO 
              

FINAL 
  

pvalor 

Síntomas 80.10+/- 16.81 75.00 -100.00 38.82 +/- 15.48 25.00 – 50.00 <0.001 

Temporalidad  84.31+/- 15.88 75.00 -100.00 36.99 +/- 13.73 25.00 – 50.00 <0.001 

Estado animo  66.00 +/- 18.68 55.00 – 80.00 34.21 +/- 11.45 25.00 – 40.00 <0.001 

Actividad diaria 65.49 +/- 17.44 62.50 – 75.00 32.53 +/- 10.13 25.0 – 37.50 <0.001 

 

 

Figura  8. Evolución de los ítems del cuestionario sofocos. 
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4.3.4 Comparación de las respuestas del cuestionario de sofocos (Q19). 

¿Hasta qué punto cree que los sofocos afectan a su vida diaria? 

 

Se demuestra el comportamiento del sofoco según la pregunta 19 del cuestionario que 

engloba la afectación de los sofocos en la vida diaria, al inicio y final del estudio, objetivándose 

que  de 60 pacientes a 22 (36.7%) les afectaba mucho en su vida diaria, 26 (43.3%) moderado y 

12(20.0%) un poco al inicio, con variaciones estadísticas significativas que concluyen, que al 

finalizar la investigación 31 pacientes (53.57%) no tuvieron  sofocos que alteraran su vida diaria  

y 26 pacientes (43.3%) un poco, no teniendo ningún paciente que le afectara de forma moderada 

o mucho; por lo que se puede interpretar autor que la administración de L-triptófano mejora la 

desaparición de los sofocos y por ende la calidad de vida. 

 

Tabla 4. Comparación de las respuestas del cuestionario de sofocos (Q19). 

Sofocos (Q19). En nada               Un 

poco                
Moderada Mucho                               NA´ Total 

Inicio 0(0.0) 12(20.0) 26(43.3) 22(36.7) 0(0.0) 60(100.0) 

Final 31(53.57) 26(43.46) 0(0.0) 0(0.0) 3(2.97) 60(100.0) 

NA: datos perdidos 

 
 

Figura  9. Comparación de las resupestas del cuestionario sofocos (q19) ¿Hasta qué punto 

cree que los sofocos afectan a su vida diaria? 
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4.3.5 Análisis de la astenia 

La siguiente tabla ilustra el comportamiento de la astenia durante la investigación, 

demostrando que existe variación estadísticamente significativa, que justifique la disminución o 

desaparición de dicho síntoma, a razón del aumento de la media al final del estudio de esta 

variable en relación con el inicio; teniendo en cuenta la interpretación de la encuesta de astenia 

a mayor valor del resultado más probabilidad existe de que no padezca este síntoma. 

Tabla 5. Análisis de la astenia. 

 

Astenia n Media +/- 

D.t 
P25-P75 pvalor 

Astenia inicio 60 39.25+/-18.31 23.00 – 60.00 <0.001 

Astenia final 57 49.18+/-10.89 42.0 – 60.00 <0.001 

 

 

 

Figura  10. Análisis de la astenia. 
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4.3.6 Análisis del Insomnio 

 

En relación con el comportamiento del insomnio durante la investigación, se puede observar 

que el insomnio disminuyo (7.32%) con respecto a la media registrada al inicio del estudio 

(16.14%), con significación estadística. 

 

Tabla 6. Análisis del Insomio. 

 

Insomnio n Media +/- 

D.t 
P25-P75 pvalor 

Insomnio inicio 60 16.14 +/- 7.49 14.00 – 21.00 <0.001 

Insomnio final 57 7.32 +/- 3.78 6.0 – 9.00 <0.001 

 

 

 

 

 

Figura  11 . Evolución del comportamiento del insomnio. 
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4.3.7 Influencia del triptófano sobre la evaluación de los síntomas 

 

A continuación, se muestra el coeficiente de correlación (R) y el test asociado para el que se 

muestra la significación obtenida (pvalor), no encontrándose relación estadísticamente 

significativa, al relacionar el cambio producido en los síntomas tanto al inicio como al final del 

estudio y la variación en la analítica. 

 

Tabla 7. Influencia del triptófano sobre la evaluación de los síntomas. 

Síntomas - Analítica según visitas R pvalor 

Astenia final vs inicio – Analítica 3 visita vs basal 0.051 0.707 

Insomnio final vs inicio – Analítica 3 visita vs basal -0.185 0.168 

Síntomas finales vs inicio – Analítica 3 visita vs basal -0.050 0.713 

Temporalidad final vs inicio – Analítica 3 visita vs basal -0.047 0.726 

Estado de ánimo final vs inicio – Analítica 3 visita vs basal 0.062 0.646 

Actividad diaria final vs inicio – Analítica 3 visita vs basal 0.170 0.207 

 

4.3.8 Descripción sobre la calidad de vida 

4.3.9 Análisis descriptivo del cuestionario de calidad de vida WHOQOL-

BREF 

En la siguiente tabla se describen los puntajes por dominios obtenidos al aplicar el 

WHOQOL-BREF. 

Tabla 8. Análisis descriptivo del cuestionario de calidad de vida WHOQOL-BREF. 

 Inicio  P25-P75  Final P25-P75 

Dominio 1  11.07+/- 2.30 8.57 – 13.14 15.96 +/- 1.78 15.43-16.00 

Dominio 2 8.9 +/- 1.82 7.33 – 10.67 14.54 +/- 2.13 12.67-16.00 

Dominio 3 7.36+/-2.28 6.67 – 6.67 13.79 +/- 1.96 13.33-14.67 

Dominio 4 9.89+/-1.89 7.50 – 12.00 14.26 +/- 1.16 13.50-15.50 

 

4.3.10 Comparación inicio vs final cuestionario de calidad de vida 

WHOQOL-BREF 

Hay 3 ítems, el 3, 4 y el 26 que han sido recodificados a ítems positivos. Después se han 

calculado las puntuaciones de los 4 dominios tal y como se indica en el manual WHOQOL-

BREF.Respecto a la Diferencia entre los dominios 1, 2,3 y 4, resulta que se dispone de 57 casos 
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registrados, ya que se produce un 6.67 % de casos perdidos en esta magnitud. En relación con 

el dom1final y dom1inicio El valor medio se alcanza en 4.87 Unidades, con una desviación 

típica de 1.87, mientras que la mediana disminuye hasta 4.57. La Diferencia entre dom2final y 

dom2inicio, el valor medio se alcanza en 5.61 Unidades, con una desviación típica de 1.4, 

mientras que la mediana aumenta hasta6 Unidades. En cuanto a la Diferencia entre dom3final y 

dom3inicio el valor medio se alcanza en 6.48 Unidades, con una desviación típica de 1.15, 

mientras que la mediana aumenta hasta 6.67 Unidades y en relación con la Diferencia entre 

dom4final y dom4inicio el valor medio se alcanza en 4.34 Unidades, con una desviación típica 

de 1.28, mientras que la mediana disminuye hasta 4 Unidades. En todos los casos se objetiva 

que existe una mejoría significativa (p-valor<0.001) de la calidad de vida al final del estudio. 

Tabla 9. Comparación inicio vs final del cuestionario de calidad de vida WHOQOL-BREF. 

 n Inicio 

Media/D.t 
n    Final 

Media/D.t 
Pvalor 

Dominio 1 60 11.067+-2.295 57 15.95+-1.783 <0.001 

Dominio 2 60 8.922+-1.821 57 14.536+-2.133 <0.001 

Dominio 3 60 7.356+-2.283 57 13.786+-1.958 <0.001 

Dominio 4 60 9.892+-1.894 57 14.259+-1.160 <0.001 

 

Figura 12: Calidad de vida. 
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El abordaje terapéutico del cáncer de mama, próstata y cérvico-uterino, es un área en 

constante evolución y en el que existe una alta variedad de opciones terapéuticas, pero que a su 

vez causan una serie de efectos secundarios entre ellos los sofocos, astenia e insomnio, bien sea 

por la menopausia inducida quirúrgicamente o por fármacos, derivados tanto del tratamiento 

sistémico, hormonal o citostático, como del  tratamiento local con cirugía o radioterapia, lo que 

conlleva a un deterioro importante de la calidad de vida de estos pacientes. 

Analizando las características de los síntomas estudiados, en los tres tipos de cáncer, se ha 

observado que pueden tener en común alteraciones de la vía serotoninergica que es dependiente 

del aporte de triptófano. Hasta el momento actual, no hay estudios publicados que utilicen el 

triptófano como posible tratamiento para los síntomas antes descritos en pacientes con cáncer. 

En el presente estudio se observó que todos los pacientes al inicio tenían niveles por debajo 

de la media de referencia de triptófano libre en sangre, y esto pudiera explicarse por un 

desequilibrio nutricional, causado por su enfermedad de base y por los tratamientos 

oncológicos recibidos, que conlleva a una ingesta alimentaria deficiente, que a su vez produce 

una disminución del aporte de triptófano, puesto que este aminoácido no puede ser sintetizado 

directamente por el ser humano.  

 De forma clara y significativa observamos como el aporte de 3gr/día de L- triptófano vía 

oral, durante 4 meses, produce un aumento de los niveles de este aminoácido en sangre, siendo 

bien tolerado y sin presentar efectos adversos. 

Al analizar los cuatro ítems del cuestionario ESCAPA196 se observó la disminución de la 

media con respecto al final del estudio, lo que permite concluir que el sofoco disminuyo 

significativamente con respecto a los valores iniciales de la investigación. La pregunta 19 de 

este cuestionario hace relación a la afectación de la calidad de vida, observándose una 

correlación estadísticamente significativa al comparar el inicio y final de dicha pregunta 

(p<0.001), en la mejoría de este ítem. 

En la actualidad no existe ningún tratamiento eficaz y seguro para los sofocos en pacientes 

con cáncer, ya que los tratamientos disponibles para el sofoco en pacientes sin cáncer están 

contraindicados en cáncer hormonodependiente, que son la mayoría de los pacientes descritos 

en esta serie.  

Aunque los mecanismos fisiológicos de los sofocos no son del todo claros, parecen participar 

alteraciones termorreguladoras y neuroquímicas. En nuestro caso la mejoría significativa de los 

sofocos obtenida en esta serie pudiera explicarse presumiblemente por un aumento en el nivel 

de serotonina a nivel cerebral, ya que esta es directamente proporcional a la concentración de 

triptófano en el plasma. La suplementación con L-triptófano tendría la capacidad para aumentar 

la cantidad de serotonina disponible, produciendo un efecto similar a los inhibidores selectivos 

de la recaptación de serotonina, pero el uso del triptófano no interfiere en la vía hormonal, no 

teniendo un riesgo en pacientes con cáncer hormonodependiente;  por otra parte el triptófano 
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parece ser seguro y no se asocian efectos secundarios indeseados como pueden aparecer con 

otros tipos de tratamientos como por ejemplo los antidepresivos.  

Aunque Freedman204 no demostró mejoría de los sofocos en mujeres postmenopáusicas al 

administrar 150mg/día de 5HTP, esto pudo ser debido a que dicha dosis está en el extremo 

inferior del rango terapéutico, además de no recoger los niveles de triptófano en sangre basal ni 

el conseguido. 

Sin embargo, Carpenter et al.206, en su estudio sobre la depleción aguda del triptófano en 

pacientes con cáncer de mama, cuando la serotonina central se redujo de forma aguda mediante 

la depleción de triptófano, las sobrevivientes de cáncer de mama no mostraron más sofocos en 

comparación con una condición de control.205 

Santiago Villa González et al.207 en su estudio sobre la revisión del tratamiento actual de los 

sofocos inducidos por privación androgénica en el carcinoma prostático, apoyándose en la 

administración de estrógeno, acetato de megestro l20mg cada 12 horas, ciproterona y 

medroxiprogesterona 20-40mg día por 6 meses para disminuir el sofoco, concluyeron que el uso 

de terapia sustitutiva hormonal, tanto con estrógeno como con progestágeno, viene dificultada 

por la hormonodependecia de la patología estudiada y que los tratamientos con hormonas no 

parecen ser seguro para estos pacientes. 

Por otra parte, aunque la investigación sobre el vínculo genético con los sofocos es 

alentadora y ha proporcionado una base para posibles tratamientos personalizados, se necesita 

de manera crítica más trabajo con muestras más grandes y heterogéneas. 

 

La presencia de insomnio fue medida mediante la prueba ISI 81198, 199,200. Con dicho test se 

pudo observar que el insomnio disminuyo (7.32%) con respecto a la media registrada al inicio 

del estudio (16.14%), siendo estadísticamente significativo (p<0.001). 

Estos resultados pueden explicarse por los mecanismos que regulan el ciclo sueño-vigilia, 

donde participan diferentes núcleos del hipotálamo, así como las hormonas más implicadas que 

tienen una función importante en la activación de las diferentes etapas de este ciclo62, como lo 

es la melatonina que es una hormona endógena que se sintetiza a partir de la serotonina y el 

triptófano66. 

La utilización del triptófano para los desórdenes del sueño ha sido ampliamente estudiada. 

Spinweber C. observó que la administración de 3gr de L-triptófano produjo un descenso de la 

latencia de sueño170.  Hajak G. administrando triptófano en un rango de 1-5 gr, reportó una 

significativa acción sobre el sueño, al aumentar los niveles de melatonina en plasma208 y 

Huether G. et al se cercioraron que aparece una dosis dependencia en plasma tanto del 

triptófano como la melatonina tras una infusión con L-triptófano209.  Los resultados también 

demuestran una mejoría del insomnio con el aporte de 3gr de triptófano, pero a diferencia con 

los otros autores esta serie solo incluye pacientes con cáncer. 
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Silber, B. y Schmitt, J. en su artículo resumen los diferentes estudios realizados para 

evidenciar el efecto del consumo del triptófano sobre la mejora en los trastornos del sueño210. 

Wang D. et al. realizaron un estudio del triptófano para el trastorno del sueño y mental  en 

individuos desintoxicados con drogodependencia, incluyo a 80 individuos y fueron asignados al 

azar para ser tratados con triptófano 1gr/día o placebo durante dos semanas, y fueron evaluados 

mediante la escala de insomnio de Atenas, con el enfoque de intención a tratar y concluyeron 

que era poco probable que el triptófano fuera efectivo para los síntomas mentales, pero podría 

aliviar los trastornos del sueño a corto plazo entre individuos desintoxicados con 

drogodependencia176. 

Los estudios antes mencionados coinciden con los resultados de la presente serie, en donde 

el aporte de triptófano puede ser efectivo para aliviar los trastornos del sueño, a pesar de ser 

estudios con poblaciones y dosis de triptófano diferentes. Por otra parte, no se encontró en la 

literatura ningún estudio donde se administre triptófano para tratar el insomnio en pacientes con 

cáncer. 

Aunque no se encuentran estudios similares que permitan comparar la astenia al utilizar L-

triptófano como terapia para este síntoma, en el presente trabajo se obtuvo una mejoría 

significativa de la astenia al final del estudio; lo cual puede explicarse por el aumento del 

triptófano en sangre.  Como se ha mencionado anteriormente los mecanismos fisiopatológicos 

implicados en la aparición de la astenia relacionada con el cáncer no están completamente 

aclarados, probablemente estén relacionados con una alteración en la regulación de varios 

sistemas y a la asociación de factores contribuyentes, cuyo efecto puede ser variable en función 

del individuo, de las diferentes fases de la enfermedad o del tipo de tumor. La mejoría obtenida 

en este estudio podría argumentarse porque uno de los posibles mecanismos responsables de la 

astenia en pacientes con cáncer,  es la alteración de los niveles de serotonina a nivel cerebral, 

debido a la actividad de las citoquinas proinflamatorias, como interleuquina (IL)-1β, interferón 

(IFN)-α, IFN-γ y TNF-α, producidas por la propia enfermedad, y que alteran el metabolismo de 

la serotonina142,  por lo que pacientes con este síntoma podrían beneficiarse de la 

suplementación oral con triptófano. 

En resumen, los resultados obtenidos en este estudio en la mejoría del sofoco, así como la 

astenia y el insomnio en pacientes con cáncer de próstata, mama y cérvico-uterino, pueden 

deberse a que la mayoría de las funciones que se atribuyen al triptófano son mediadas a través 

de su conversión en el neurotransmisor serotonina o en el producto final de esta vía metabólica, 

la hormona melatonina, la cual posee efectos antioxidantes, antidepresivos, regulador de la 

temperatura, potenciador del sistema inmune, regulador de los ritmos sueño/vigilia entre otros. 

Por otra parte el triptófano al no ser sintetizado por el organismo, se requiere de ingestas 

exógenas a través de los alimentos, y como se ha mencionado anteriormente, los pacientes con 

cáncer tiene una ingesta alimentaria deficiente debido a la propia enfermedad o a los 
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tratamientos oncológicos recibidos, que conlleva a un deterioro de su calidad vida y por ende a 

una alimentación inadecuada,  por lo que se ha comprobado en el presente estudio,  que si 

aportamos un  suplemento dietético a base de triptófano, podremos mejorar los niveles de este 

aminoácido en sangre que a su vez se traduce presumiblemente en un aumento de la serotonina 

y otros metabolitos a nivel cerebral, con la siguiente disminución de los síntomas. 

Al analizar por separado la calidad de vida, evaluada mediante el cuestionario WHOQOL-

BREF, se observa una mejora significativa al final del estudio tanto en salud física y 

psicológica, como en relaciones sociales y ambientales, y esto es de gran importancia en los 

pacientes oncológicos. (p valor<0.001). 

Después de una revisión sistemática exhaustiva, no se encontraron estudios científicos con 

iguales intereses que  los propuestos en esta investigación, dirigida a describir el 

comportamiento de los síntomas sofoco- astenia-insomnio, que presentan los pacientes con 

neoplasias de mama próstata y cérvico-uterino,  en relación con la administración de triptófano 

a dosis de 1 sobre de 3gr al día por 4 meses mínimo, siendo difícil para el  autor establecer 

diferencias con otras investigaciones médica similares. Por ello se amplió el abanico de 

comparación con otros estudios que incluyeron la administración de L- Triptófano en pacientes 

no afectados con cáncer, pero que sí presentaron alguno de los síntomas que se monitorizaron 

en el actual estudio. 

En este estudio, se pone de manifiesto que la administración de 3 gramos de L- triptófano 

como suplemento nutricional en pacientes con cáncer de próstata, mama y cervico-uterino, que 

hayan recibido tratamiento oncológico, se asocia a una elevación de su nivel en sangre y a una 

mejoría en los valores de las escalas de sofocos, astenia e insomnio. Aunque no hemos hallado 

correlación estadísticamente significativa entre la elevación de los niveles de triptófano en 

sangre y el conjunto de los síntomas estudiados, sí se aprecia mejoría significativa de cada uno 

de ellos por separados, lo que podría estar relacionado con el pequeño tamaño muestral y con 

otras variables no analizadas en este estudio. Por ello este estudio se debe considerar preliminar 

y ser la base para futuros ensayos controlados. 

La presente investigación está claramente limitada al tratarse de un ensayo clínico abierto sin 

grupo control, con un tamaño muestral pequeño, así como el tipo tumoral fue un inconveniente 

al ser muy heterogéneo dando tres submuestras con “n” muy bajo para algunas de ella además 

que la muestra corresponde a un único centro y región por lo que no podemos excluir que 

características locales hayan influido en los resultados. Esto hace necesario una investigación 

multicéntrica para confirmar los hallazgos y por lo tanto debe considerarse de naturaleza 

preliminar.   
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6 CONCLUSIONES 
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Conclusiones 

 

 

A partir del estudio realizado y los resultados obtenidos, se pueden extraer las siguientes 

conclusiones: 

1. Se demostró que dar suplementación con 3grs de triptófano al día, aumenta los 

niveles de este aminoácido en sangre, de manera significativa. 

2. El estudio actual sugiere que, en pacientes con cáncer de mama, próstata y 

cervicouterino y síntomas de sofocos, astenia e insomnio, el aporte de triptófano como 

suplemento nutricional, se asocia a una mejoría significativa en los valores de las escalas de los 

síntomas referidos. 

3. No se ha podido demostrar una relación estadísticamente significativa entre los 

niveles de triptófano en sangre y la mejoría de los síntomas estudiados. 

4. La calidad de vida de la muestra estudiada al final del estudio mejoró 

significativamente, basado en la aplicación del Cuestionario WHOQOL-BREF. 

5. El triptófano a dosis de 3gr/día fue bien tolerado y no se reportaron efectos 

secundarios derivados de la administración de este. 
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7 RECOMENDACIONES 
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Recomendaciones 

 

 
La exposición de estos resultados aconseja: 

 

▪ Continuar la investigación realizada con una muestra más amplia y con grupo 

control. 

▪ Analizar otras posibles variables no descritas en este estudio.  

▪ En paciente con niveles bajos de triptófano, se recomienda la suplementación de la 

dieta con este aminoácido, ya que es seguro y bien tolerado, según los resultados 

obtenidos en esta tesis. 
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Tabla 10. Proyecciones del número de casos incidentes de cáncer, una bruta y tasas ajustadas a las 

poblaciones estándar mundial europea y nueva europea por tipo de cáncer en mujeres. España 

2020. 

 

Fuente:  Red Española de Registro de Cáncer. 
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Tabla 11. Proyecciones del número de casos incidentes de cáncer, tasa bruta y tasas ajustadas a las 

poblaciones estándar mundial, europea y nueva europea por tipo de cáncer en hombres. 

España 2020. 

 

Fuente: Red Española de Registro de Cáncer. 
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Tabla 12. Terapias farmaceúticas para los sofocs: nombre, clase, dosis diaria, efectos secundarios y 

contraindicaciones. 

AD indicates antidepressant; MAOI, monoamine oxidase inhibitor; AC, anticonvulsant; AH, antihypertensive; BA, 

barbiturate, ergot alkaloid, and anticholinergic.SH, steroid hormone; SE, sedative/hypnotic.aDaily dose taken from 

published trials.bContraindications (if available) are from the most recent US Food and Drug Administration label or 

trial publications. All agents are contraindicated in personspreviously shown to be intolerant. . (Adaptado de WilliamI. 

et al. CA Cancer J Clin. 2013). 
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Tabla 13. Terapias nutracéuticas para los sofocos: nombre, dosis, efectos secundarios y 

contraindicaciones. 

ª Dosis diarias extraidas de ensayos b  Las contraindicacioes (si estan disponibles) provienen de las ultimas 

publicaciones de prueba  de la FDA de EEUU. Todos los agentes estan contraindicados en personas que previamente 

han demostrado ser intolerantes. (Adaptado de William I. et al. CA Cancer J Clin. 2013). 
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Tabla 14. Terapias farmaceúticas para los sofocos: niveles de evidencia y recomendaciones para uso en 

la práctica. 
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Tabla 14.  Continuación. 

 

 

 

ECA indica ensayo controlado aleatorio; Ensayo LIBERATE, ensayo Livial Intervención después del cáncer de mama:  
Criterios de valoración de eficacia, recurrencia y tolerabilidad. (Adaptado de WilliamI. et al. CA Cancer J Clin. 2013). 
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Tabla 15. Terapias nutracéuticas para los sofocos: niveles de evidencia y recomendaciones para su uso 

en la práctica. 

 

ECA indica ensayo controlado aleatorio. (Adaptado de William I. et al. CA Cancer J Clin. 2013). 
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Tabla 16. Terapias conductuales para los sofocos. 

 

ECA indica ensayo controlado aleatorio; TCC, terapia cognitivo-conductual. a Sí: recomendado sobre la base de los resultados 
iniciales, sin efectos secundarios y resultados secundarios positivos, pero aún no está basado en pruebas. (Adaptado de William I. et 
al. CA Cancer J Clin. 2013). 
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Tabla 17. Benzodiacepinas e inadazopirinas. 

 

Adaptado de Maté J, Gil F, Hollenstein MF, Porta J, 2004. 

 

 

 



 

 80 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ANEXOS 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 81 

ANEXO I. Aceptación del Comité de Ética de Principado de Asturias. 

 

 

 

 

ANEXO II: Hoja de información al paciente y consentimiento informado 
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ESTUDIO OBSERVACIONAL CON L-TRIPTOFANO EN CANCER DE MAMA, 

PROSTATA Y GINECOLOGICO. 
 

Su médico le propone participar en un estudio observacional y él le explicara en quéconsiste. En los estudios 

clínicos se incluyen únicamente personas que deseanparticipar en ellos. Por favor, tome con calma su decisión de 

participar. Puedeconsultar con sus familiares y amigos y con su médico de atención primaria. También puede 

consultar con el equipo médico que le atiende si lo precisa. 

¿Por qué me piden que participe en este estudio de investigación? 

Le piden que participe en este estudio porque tiene cáncer de mama, próstata o ginecológico, y presenta síntomas 

como sofocos, astenia o insomnio derivado de los tratamientos a los cuales ha sido sometido, y precisa de tratamiento 

de L-Triptófano. 

¿Quién está llevando a cabo el estudio? 

Se trata de un estudio en el servicio de Oncología Radioterápica del Hospital Universitario Central de Asturias. 

¿Por qué se está haciendo este estudio de investigación? 

Se sabe por estudios previos que dar un tratamiento no hormonal a pacientes con alteraciones en sueño- vigilia, 

sofocos y astenia, mejora su calidad de vida. 

¿Qué pasará si participo en este estudio de investigación? 

Participar en este estudio no supone ninguna diferencia respecto a los controles y estudios que se le hubieran 

realizado.  Los pacientes pueden recibir terapia hormonal, radioterapia y/o quimioterapia si sus médicos (oncólogos 

médicos, oncólogos radioterápicos) deciden que es necesario. Para recibir el tratamiento acudirá una vez al mes, al 

Servicio de Oncología Radioterápica. 

Se analizará la eficacia del mismo, los efectos secundarios acorto y a largo plazo. Los resultados que se obtengan 

del estudio ayudaran a los médicos a controlar mejor los efectos secundarios derivados de los tratamientos a los 

cuales son sometidos los pacientes y podrán ayudar en el futuro a otras pacientes con esta misma patología. 

¿Cuánto tiempo voy a permanecer en el estudio? 

Permanecerá en el estudio durante el tratamiento con L-Triptófano. Los controles serán muy sencillos y se 

someterá a pruebas analíticas. 

¿Puedo dejar de participar en el estudio? 

Si, usted puede retirarse en cualquier momento. Solo debe comunicárselo a su médico él le explicara cómo 

hacerlo sin perjuicio para usted. 

 

¿Qué efectos secundarios o riesgos puedo esperar por participar en el estudio? 

Como consecuencia del tratamiento con L- Triptófano usted puede tener efectos secundarios. La mayoría se 

nombran a continuación, pero la intensidad de estos varia de una persona a otra. Puede presentar acidez, dolor 

estomacal, eructos y gas, náuseas, vómitos, diarrea y falta de apetito. Puede también producir debilidad muscular. 

Debe hablar con el médico oncólogo radioterápico del estudio acerca de cualquier efecto secundario que 

experimente mientras este participando en el mismo. 

 

¿Qué otras opciones tengo si no participo en este estudio? 

Si no participa en el estudio usted recibirá el tratamiento pautado para su enfermedad, en nuestro centro.  

 

¿Se mantendrá en privado mi información médica? 

La confidencialidad de sus datos está garantizada y no existe nada que permita su identificación individual en 

ninguno de los documentos del estudio. Sus datos personales están codificados y el código de identificación tan solo 

será conocido por el (los) investigador(es) principal(es). No obstante, su información personal puede ser revelada si la 
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ley lo exige. Si la información que se obtiene de este estudio se publica o se presenta en una reunión científica, no se 

utilizara ni su nombre ni su información personal. 

El tratamiento de los datos de carácter personal requeridos en este ensayo se rige por la ley Orgánica 15/1999, de 

13 de diciembre, teniendo usted los derechos que la citada ley le reconoce. En cualquier momento podrá usted ejercer 

su derecho al acceso, rectificación y cancelación de sus datos personales sin perjuicio alguno para el tratamiento de su 

enfermedad. Los datos recogidos en el estudio acerca de su salud, su respuesta al tratamiento con triptófano, los 

efectos secundarios que haya sufrido y los resultados de las pruebas llevadas a cabo durante el estudio, serán 

recogidos por el médico oncólogo radioterápico y enviados para su análisis al coordinador del estudio. 

Los auditores y monitores clínicos del estudio, comités éticos o las autoridades competentes tendrán acceso 

directo a los registros de los participantes en el estudio para garantizar su precisión. En estos casos su identidad puede 

ser conocida pero nunca saldrá información que le identifique a usted personalmente fuera del hospital. Sus datos 

serán sometidos a análisis estadísticos, junto con los de los demás participantes. Los resultados podrían ser también 

utilizados en informes del estudio o en presentaciones o publicaciones científicas. 

 

¿Cuáles son mis derechos como participante en este estudio? 

La participación en este estudio es voluntaria. Usted puede decidir participar o no. Si decide participar, puede 

abandonar el estudio en cualquier momento. Sin importar su decisión, no será penalizada ni perderá ninguno de sus 

beneficios y derechos habituales. El abandonar el estudio no afectara su atención médica. De todas maneras, la 

recibirá por parte de nuestra institución. Usted tiene derecho a retirar su consentimiento para participar en este estudio 

en cualquier momento, sin que tenga que proporcionar el motivo, y su decisión no afectara en modo alguno su 

relación confidencial con el médico oncólogo radioterápico que la trata. 

 

¿Quién puede contestar las preguntas que tengo sobre el estudio? 

Puede hablar con el médico del estudio acerca de cualquier pregunta o inquietud que tenga sobre este.  

 

Firmas 

Yo,………………………………………………………………………………………… 

(Nombre y apellidos del paciente) 

Declaro que me han dado una copia de este formulario. He leído o alguien me ha leído este formulario de 

consentimiento. He podido hacer preguntas sobre el estudio. He recibido suficiente información y he dispuesto de 

tiempo para decidir mi participación en el estudio. 

 

 

Acepto participar en este estudio de investigación. 

 

__________________                                         ______________________________ 

Fecha                                                                           Firma de la paciente  

 

_________________                                            ______________________________ 

Fecha                                                                           Firma del investigador 

 

 

ANEXO III. Acuerdo de aportación de suplemento por parte de Cantabria labs Nutrición 

Medica. 
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ANEXO IV: Ficha técnica L- Triptófano. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ANEXO V. Aceptación del laboratorio del HUCA, para analíticas del triptófano en sangre. 
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Anexo VI. Cuestionario de Sofocos (ESCAPA). 
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Este cuestionario pretende saber hasta qué punto los síntomas relacionados con los sofocos / 
sudoración / sensación de calor, que usted padece, le afecta a su vida diaria.  

 
 

 1. Nos gustaría saber hasta qué punto los sofocos / sudoración / sensación de calor le 
afecta en su vida diaria. Marque con una X la respuesta que mejor se aplique. 

      

Síntomas 

 

No, en 

absoluto 
U

n 

poco 

 Moderadament

e 
Muc

ho 
 

 

N

o  
te

ngo 
1.1.1. ¿Hasta qué punto le molesta cuando «le sube» o 

«siente» calor por todo el cuerpo? 
       

1.1.2. ¿Hasta qué punto le molesta cuando se suben los 

colores a la cara? 
       

1.1.3. ¿Hasta qué punto le molesta cuando suda o 

transpira con mucha facilidad? 
       

1.1.4. ¿Hasta qué punto le molesta cuando se acelera el 

corazón? 
       

 

1.2 Temporalidad de los sofocos / sudoración / sensación de calor 

      

Síntomas 

 

No, en 

absoluto 
Un 

poco 
 Moderadamente Mucho  

 

No  
tengo 

1.2.1. ¿Hasta qué punto le molesta la 

intensidad de los sofocos / sudoración / 

sensación de calor? 

       

1.2.2. ¿Hasta qué punto le molesta la 

frecuencia con la que repiten los sofocos / 

sudoración / sensación de calor? 

       

1.2.3. ¿Hasta qué punto le molesta la forma 

inesperada y arrepentida con la que se presentan 

los sofocos / sudoración / sensación de calor? 
 

       

      

 
2. A continuación, lea algunas actividades de la vida diaria que se puede versar debido a la presencia 

de sofocos / sudoración / sensación de calor. 

Estado de ánimo 

Síntomas 

 

No, en 

absoluto 
 

 

Un 

poco 
Moderadame

nte 
Muc

ho 
No 

tengo 

2.1.1. ¿Cuándo tiene sofocos / sudoración / 

sensación de calor se siente mal humor? 
      

2.1.2. ¿Cuándo tiene sofocos / sudoración / 

sensación de calor se siente inquietante / 

nervioso? 

      

2.1.3. ¿Cuándo tiene sofocos / sudoración / 

sensación de calor se siente deprimido? 
      

2.1.4. ¿Cuándo tiene sofocos / sudoración / 

sensación de calor siente como le faltara el aire? 
      

2.1.5. ¿Cuándo tiene sofocos / sudoración / 

sensación de calor siente vergüenza? 
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2.1Actividades de la vida diaria 

     

Síntomas 
No, en 

absoluto 
 

 

U

n poco 
 Moderadame

nte 
Muc

ho 
No 

tengo 

2.2.1. ¿Hasta qué punto la presencia de 

sofocos / sudoración / sensación de calor le 

molesta en su vida familiar? 

       

2.2.2. ¿Hasta qué punto la presencia de 

sofocos / sudoración / sensación de calor le 

molesta para pasear por su ciudad / pueblo? 

       

2.2.3. ¿Hasta qué punto la presencia de 

sofocos / sudoración / sensación de calor le 

molesta para asistir a espectáculos (cine, 

teatro...)? 

       

2.2.4. ¿Hasta qué punto le molesta  

la presencia de sofocos / sudoración / sensación 

de calor al leer (libros, revistas, periódicos ...)? 

       

2.2.5. ¿Hasta qué punto le molesta  

la presencia de sofocos / sudoración / sensación 

de calor para viajar? 

       

2.2.6. ¿Hasta qué punto la presencia de 

sofocos / sudoración / sensación de calor le 

obliga a cambiar de ropa porque se siente sucio, 

sudado o con la sensación de que huele mal? 

       

 
3. En general, ¿hasta qué punto cree que los sofocos/ sudoración/sensación de calor afectan su vida 

diaria? Marque con una X la respuesta que mejor se aplique. 
En nada  

Un poco  

Moderadamente  

Mucho  

 

ANEXO VII. Cuestionario PERFOM para la evaluación de astenia relacionada con cáncer. 

EN LAS ÚLTIMAS SEMANAS: 

¿Con que frecuencia 

se ha encontrado con 

esta situación o 

síntoma? 

Siempre 
 

 

 

1 

Muchas  
Veces 

 

 

2 

La mitad 

de las veces 
 

 

3 

Pocas 

veces 
 

 

4 

Nunca 
 

 

 

5 
1 realizar un ejercicio 

mínimo me ha supuesto un 

cansancio 

desproporcionado. 

     

2. El cansancio que ha 

notado /debido a la 

enfermedad o tto) era muy 

diferente al cansancio 

normal. 

     

3. He estado cansado/a 

todo el día. 
 

     

4. Me he pasado todo el 

día sentado/a a causa de mi 

cansancio. 

     

5. Cuando he estado 

cansado/a he tenido que 

interrumpir lo que estaba 

haciendo y descansar para 

poder seguir. 
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6. Me he notado muy 

lento haciendo mi 

actividad diaria. 

     

7. He necesitado ayuda 

para hacer las tareas de 

casa, a causa de mi 

cansancio 

     

8. Me he encontrado 

cansado/a en el trabajo y 

eso me ha hecho sentir 

fatal. 

     

9. En general creo que 

mi vida a empeorado a 

causa del cansancio. 

     

10. He sentido que me 

estoy viniendo abajo a 

causa de mi cansancio. 

     

11. Siento que el 

cansancio me ha impedido 

hacer una vida normal. 

     

12. He dejado de hacer 

lo que me gusta a causa de 

mi cansancio. 

     

Para obtener la puntuación global del cuestionario sume la puntuación de todas las preguntas del 

cuestionario.Suma total 

1º visita 2º visita 3ºvisita 4ºvisita 5ºvisita 
     

     

 

 

 

ANEXO VIII.  Instrumento de medida del insomnio. (ISI 81: Insomnia Severity Index.  Índice 

de Gravedad del insomnio). 

 

1. Indica la gravedad de tu actual problema(s) de sueño:  

                                                                                    Nada     Leve    Moderado    Grave      Muy grave 

 

Dificultad para quedarse dormido/a:                      0             1              2                 3                  4 

Dificultad para permanecer dormido/a:                 0             1              2                 3                  4 

Despertarse muy temprano:                                     0            1              2                  3                  4 

 

2. ¿Cómo estás de satisfecho/a en la actualidad con tu sueño? 

       Muy satisfecho                          Moderadamente satisfecho                                  Muy insatisfecho  
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0                          1                               2                                      3                                4 

3. ¿En qué medida consideras que tu problema de sueño interfiere con tu funcionamiento diario 

(Ej.: fatiga durante el día, capacidad para las tareas cotidianas/trabajo, concentración, memoria, 

estado de ánimo etc.)? 

    Nada                    Un poco                       Algo                  Mucho                       Muchísimo 

0                                  1                               2                             3                                 4 

4. ¿En qué medida crees que los demás se dan cuenta de tu problema de sueño por lo que afecta a 

tu calidad de vida? 

Nada                    Un poco                       Algo                  Mucho                       Muchísimo 

0                                  1                               2                             3                                 4 

5. ¿Cómo estás de preocupado/a por tu actual problema de sueño? 

Nada                    Un poco                       Algo                   Mucho                       Muchísimo 

   0                                 1                               2                             3                                 4 

Corrección: Sumar la puntuación de todos los ítems: (1a + 1b + 1c + 2 + 3 + 4 + 5) = ____  
El intervalo de la puntuación total es 0-28.  
Interpretación: La puntuación total se valora como sigue: 
 0-7 = ausencia de insomnio clínico  
8-14 = insomnio subclínico  
15-21 = insomnio clínico (moderado) 
 22-28 = insomnio clínico (grave) 
 

 

 

 

 

ANEXO IX. Cuestionario WHOQOL-BREF (calidad de vida). 

Por favor lea cada pregunta, valores sus sentimientos y haga un círculo en el número de 

la escala de cada pregunta que sea su mejor respuesta. 

  Muy 

mal 
Poco Lo normal Bastante 

Bien 

Muy bien 

1 ¿Cómo puntuaría su 

calidad de vida?  
1 2 3 4 5 

  Muy 

insatisfecho 
Poco Lo normal Bastante 

satisfecho 
Muy 

satisfecho 

2 ¿Cuán satisfecho 

está con su salud? 
1 2 3 4 5 

 Las siguientes 

preguntas hacen 

referencia a cuánto   ha 

experimentado ciertos 
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hechos en las últimas dos 

semanas 

  Nada Un 

poco 
Lo normal Bastante Extremadam

ente 

3 ¿Hasta qué punto 

piensa que el dolor 

(físico) le impide hacer lo 

que necesita? 

1 2 3 4 5 

4 ¿Cuánto necesita de 

cualquier tratamiento 

médico para funcionar en 

su vida diaria? 

1 2 3 4 5 

5 ¿Cuánto disfruta de 

la vida? 
1 2 3 4 5 

6 ¿Hasta qué punto 

siente que su vida tiene 

sentido? 

1 2 3 4 5 

7 ¿Cuál es su 

capacidad de 

concentración? 

1 2 3 4 5 

8 ¿Cuánta seguridad 

siente en su vida diaria? 
1 2 3 4 5 

9 ¿Cuán saludable es 

el ambiente físico a su 

alrededor? 

1 2 3 4 5 

 Las siguientes 

preguntas hacen 

referencia a “cuan 

totalmente” usted 

experimenta o fue capaz 

de hacer ciertas cosas en 

las últimas dos semanas. 

     

  Nada Un 

poco 
Moderado Bastante Totalmente 

1

0 
¿Tiene energía 

suficiente para su vida 

diaria? 

1 2 3 4 5 

1

1 
¿Es capaz de aceptar 

su apariencia física? 
1 2 3 4 5 

1

2 
¿Tiene suficiente 

dinero para cubrir sus 

necesidades? 

1 2 3 4 5 

1

3 
¿Qué disponible 

tiene la información que 

necesita en su vida 

diaria? 

1 2 3 4 5 

1 ¿Hasta qué punto 

tiene oportunidad para 

1 2 3 4 5 
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4 realizar actividades de 

ocio? 

  Nada Un 

poco 
Lo normal Bastante  Extremadam

ente 

1

5 
¿Es capaz de 

desplazarse de un lugar a 

otro? 

1 2 3 4 5 

 Las siguientes 

preguntas hacen 

referencia a “cuan 

satisfecho o bien” se ha 

sentido en varios 

aspectos de su vida en 

las últimas dos semanas 

 

     

  Nada Poco Lo normal Bastante 

satisfecho 
Muy 

satisfecho 

1

6 
¿Cuán satisfecho 

está con su sueño? 
1 2 3 4 5 

1

7 
¿Cuán satisfecho 

está con su habilidad 

para realizar sus 

actividades de la vida 

diaria? 

1 2 3 4 5 

1

8 
¿Cuán satisfecho 

está con su capacidad de 

trabajo? 

1 2 3 4 5 

1

9 
¿Cuán satisfecho 

está de sí mismo? 
1 2 3 4 5 

2

0 
¿Cuán satisfecho 

está con sus relaciones 

personales? 

1 2 3 4 5 

2

1 
¿Cuán satisfecho 

está con su vida sexual? 
1 2 3 4 5 

2

2 
¿Cuán satisfecho 

está con el apoyo que 

obtiene de sus amigos? 

1 2 3 4 5 

2

3 
¿Cuán satisfecho 

está de las condiciones 

del lugar donde vive? 

1 2 3 4 5 

2

4 
¿Cuán satisfecho 

está con el acceso que 

tiene a los servicios 

sanitarios? 

1 2 3 4 5 

2

5 
¿Cuán satisfecho 

está con su transporte? 
1 2 3 4 5 
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 La siguiente 

pregunta hace referencia 

a la frecuencia con que 

Ud. ¿Ha sentido o 

experimentado ciertos 

sentimientos en las 

últimas dos semanas? 

     

  Nunca Raram

ente 
Medianam

ente 
Frecuentem

ente 
Siempre 

2

6 
¿Con que frecuencia 

tiene sentimientos 

negativos, tales como 

tristeza, desesperanza, 

ansiedad, depresión? 

1 2 3 4 5 

 

 

 

 

 

 




