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El adecuado estado de salud depende en gran medida
de nuestros habitos alimenticios y de los nutrientes ad-
quiridos de ellos, los cuales deben ser consumidos en las
proporciones correctas.

Una clase de estos nutrientes son los aminoacidos,
moléculas biolégicas esenciales para la formacién de pro-
teinas. Sin embargo, algunos aminoéacidos pueden sufrir
modificaciones quimicas en su estructura por accién de
enzimas especificas capaces de convertir aminoacidos
en moléculas biolégicamente activas implicadas en la
regulacién de procesos fisioldgicos como la neurotrans-
misién, el tono vascular, la secrecién gastrica, entre otros
(Murray et al., 2012).

Los aminoacidos se clasifican en dos tipos: esenciales
(que no produce el cuerpo y que, por tanto, son obtenidos
através de los alimentos) y no esenciales (que produce
el cuerpo) (McMurry, 2008).

Entre los aminoacidos esenciales se encuentra el trip-
téfano (Trp), que se obtiene principalmente de la leche,
el huevo, la carne, el brocoli, el pescado y los cereales, y
esta implicado principalmente en la biosintesis de com-
puestos biol6gicamente importantes como la serotonina,
la melatonina, quiniurerinas y compuestos inddlicos.

De acuerdo con la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), el consumo de este aminoacido en adultos debe
ser de 3.5 mg/kg de peso corporal (Vilaplana, 2016).
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Figura 1. La ingesta adecuada de Trp (A) mantiene un estado de salud 6ptimo; un consumo inadecuado (B) puede originar diversos

problemas a la salud.

Los cambios en el metabolismo del Trp y los pa-
decimientos que estos pueden ocasionar (gastroin-
testinales, psicoldgicos, neuroldgicos, metabdlicos,
entre otros (Figura 1), se pueden presentar como
resultado de una serie de factores, tales como una
ingesta inadecuada, la exposicion a agentes exo-
genos producidos por actividades industriales o a
productos derivados de la nanotecnologia que hoy
en dia son altamente utilizados en la fabricacion de
empaques y contenedores de alimentos cuyos ma-
teriales, en la escala nano, pueden ser liberados e
ingeridos y provocan alteraciones sistémicas en los
seres vivos (Figura 2).

Un ejemplo de ello son las nanoparticulas meta-
licas de plata (AgNPs), que son utilizadas de forma
importante en la industria alimenticia para inhibir el
crecimiento bacterianoy, con ello, ampliar la vida
de anaquel de los alimentos.

ViAS METABOLICAS POR LAS CUALES
SE TRANSFORMA EL TRIPTOFANO

Una vez ingerido, el Trp se absorbe en el intestino
delgado para posteriormente unirse (hasta en un
95 %) a la albumina periférica y ser transportada a
través de la sangre.

El Trp posee una versatil gama de funciones
debido a que, para efectuar su actividad biolégica
en distintos tejidos y 6rganos, puede seguir tres
distintas rutas metabdlicas (Figura 3).

La primera ruta es la via de las quinureninas,
que representa la principal via del metabolismo del
Trp y se lleva a cabo principalmente en el higado,
aunque también esta presente en el cerebro, los
pulmonesy el intestino delgado.

Esta via utiliza entre el 90 y el 95 % del Trp consu-
mido, y su producto final es el dinucleétido de nicoti-
namiday adenina (NAD*), una coenzima esencial en
procesos biolégicos como la respiracion celular, la
transferencia de electrones; la reparacion del acido
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Figura 2. Laincorporacién de nanomateriales (materiales de tamafio menor a 100 nm en alguna de sus dimensiones) en envases y aditivos
de alimentos puede modificar el metabolismo del Trp y ocasionar dafos en diversos 6rganos.

desoxirribonucleico (ADN) y la producciéon de acido
nicotinico (vitamina B;) (Badawy, 2017).

A nivel intestinal, los receptores N-metil-D-aspar-
tato (RNMDA), localizados en las neuronas del intes-
tino, poseen como ligando (molécula que se une
especificamente a un receptor formando un comple-
jo que favorece la comunicacién celular destinada a
regular procesos fisioldgicos) al glutamato, permi-
tiendo el flujo constante de iones calcio (Ca+2) en el
interior de la célula, lo cual produce la excitacién de
las neuronas, modulando importantes funciones en
el sistema nervioso central (SNC) como la memoria,
aprendizaje, control de la ansiedad; mientras que
en el sistema nervioso entérico este aumento de
la actividad neuronal incide en la regulacién de la
funcién gastrointestinal, como la motilidad intestinal
y la secrecion de fluidos.

Se sabe que entre los metabolitos de la via de
las quinureninas el acido quinurénico con accio-
nes neuroprotectoras es un antagonista de estos
receptores (sustancia que bloquea el efecto de los
agonistas, es decir, de las sustancias que ejercen
un efecto fisiolégico determinado mediante la ac-
tivacion de receptores), y que, en consecuencia,
ejerce un efecto contrario al del glutamato, lo que
lo convierte en un modulador de la funcién motora
intestinal. Por su parte, el &cido quinolinico con efec-
tos citotoxicos, otro agonista de RNMDA, produce

una disminucién en los niveles de interleucina-10
(IL-10), dando lugar a procesos inflamatorios (Ba-
dawy, 2017).

La segunda ruta corresponde a la via de la se-
rotonina-melatonina. Estas dos biomoléculas es-
tan relacionadas con el control de las emociones
y el estado de animo, y con la regulacién del sue-
fo, respectivamente. Esta via utiliza del 1 al 2 % del
Trp consumido diariamente. La serotonina es un
importante neurotransmisor sintetizado en el cere-
bro, aunque la mayoria se produce también en las
células del intestino delgado, donde regula el refle-
jo peristaltico (Haq et al., 2021), es decir, los movi-
mientos alternados, coordinados y sincronizados
de relajacién-contraccion del intestino, con la fina-
lidad de desplazar el contenido intestinal a lo largo
de este conducto.

La tercera via corresponde al metabolismo mi-
crobiano o via del indol (Figura 3), que da origen a
los derivados del indol, moléculas biolégicamente
activas implicadas en la regulacion de procesos
inmunoldgicos, de secrecion y de renovacion del
epitelio intestinal.

Productos como el &cido 3-indol-propiénico ac-
tian mediante su unioén a un receptor especifico,
promoviendo lasintesis de proteinasrelacionadas
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Figura 3. Vias metabodlicas del Trp. A) Via de las quinureninas. B) Via de la serotonina-melatonina. C) Metabolismo microbiano (via del indol).

con las uniones estrechas epiteliales, inhibiendo
procesos inflamatorios através delaregulacién de
lafunciéndebarreraylapermeabilidad celular del
epitelio intestinal (Oladimeji y Chen, 2018).

ALTERACIONES ASOCIADAS A LAS RUTAS
METABOLICAS DEL TRIPTOFANO

Se sabe que la serotonina, al participar en la regu-
lacion del apetito y saciedad, coadyuva con un es-
tado de animo éptimo percibido como sensacién
de bienestar.

Sin embargo, un exceso de estamolécula se aso-
cia a padecimientos inflamatorios intestinales que
involucran la produccién de una serie de moléculas
inflamatorias que generan una respuesta inmune
destinada areparar el dano tisular y desaparecer o
disminuir la sintomatologia ocasionada por el exceso
de serotonina; tales padecimientos incluyen diarrea,
temblores, convulsiones, fiebre, rigidez musculary

sindrome serotoninérgico (espasmos, sudoracién
excesiva, entre otros) (Haq et al., 2021).

En lo que respecta a la melatonina, se trata de
una hormona sintetizada a partir de la serotonina
en la glandula pineal en el cerebro y en las células
enterocromafines del intestino delgado, implicada
en procesos inmunolégicos, de conducta y madu-
racién sexual, en el control del suefo y la vigilia,
en la eliminacién de radicales libres y en procesos
anticancerigenos (Bubenik, 2002).

La unién de la melatonina a sus receptores es-
pecificos promueve la regulacién de procesos re-
productivos, metabdlicos (como la obesidad) y de
ciclos circadianos (Hasler, 2009).

La falta de esta ocasiona trastornos en el suefio,
estado de animo, inflamacién, concentracion y me-
moria, entre otros. Por otro lado, los compuestos
inddlicos que normalmente se producen por las
bacterias intestinales tienen como funcién mante-
ner la integridad de la flora intestinal, por lo que su
disminucion puede ocasionar enfermedades hepati-
cas o gastrointestinales debido a la proliferacion de



Via de las quinureninas

Via de la serotonina-melatonina

Via de las quinureninas

Via de las quinureninas

Via de las quinureninas
Via de la serotonina-melatonina

Citocinas

AGCC

Butirato

Nervio vago

Neurotransmisores

Hormonas

Quinurenina

Derivados
indélicos

Via del indol (metabolismo
microbiano)

Figura 4. El metabolismo del Trp se lleva a cabo en cerebro, pulmones, higado e intestino delgado. El cerebro y el intestino estan rela-
cionados por el eje microbiota intestinal-cerebro mediante sustancias como acidos grasos de cadena corta (AGCC), inmunoglobulinas,
citocinas, hormonas y neurotransmisores. Algunos metabolitos de Trp producidos por la microbiota intestinal pueden ejercer sus acciones
en el SNC, que pueden ser favorables o desfavorables, dependiendo de sus concentraciones.

microorganismos nocivos; el resultado es que no
hay compuestos inddlicos suficientes para ocupar
sus receptores, por lo que se inhibe la produccién
de la interleucina-22, cuya funcién es estimular la
generacion de péptidos antimicrobianos (Berstad
etal., 2014).

Se sabe que algunos padecimientos gastroin-
testinales, psicoldgicos, neuromotores e inmuno-
I6gicos tienen lugar debido a la estrecha relacion
que guardan entre si las tres vias metabdlicas del
Trp, lo que puede dar como resultado que los meta-
bolitos producidos en una de ellas pueden afectar
en otra via alterando funciones importantes en todo
el organismo. Un ejemplo de ello es el lamado eje
intestino-microbiota-cerebro (Figura 4), definido co-
mo un sistema de comunicacién bidireccional entre
el sistema nervioso central y el sistema nervioso
entérico (SNE) (Gao et al., 2020).

En los cuales los diversos metabolitos del Trp
actlan como sefalizadores quimicos que mantie-
nen un fino equilibrio entre el estado de salud y el

de enfermedad, el cual, al verse alterado, puede
provocar padecimientos tales como episodios de
ansiedad, asociados con un aumento en los niveles
de indol y sus derivados.

EL TRIPTOFANO COMO SUPLEMENTO ALIMENTICIO

Es importante resaltar que hoy en dia existe en el
mercado una gran gama de casas comerciales que
promueven la ingesta del Trp como suplemento
alimenticio en forma de capsulas.

Sin embargo, la dosis y requerimientos diarios
de la ingesta de estos suplementos deben ser vi-
gilados y controlados para no abusar de ellos y
evitar efectos colaterales como el incremento de
la motilidad intestinal por exceso de Trp; a su vez,
también es recomendable conocer las contraindi-
caciones antes de su consumo.vida de anaquel de
los alimentos.
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La regulacion de la motilidad intestinal contribuye a una
adecuada digestién de los alimentos y absorcion eficiente de

los nutrientes.

Figura 5. Control de la motilidad intestinal. La contraccion y relajacion en el intestino delgado estan controladas por la neurotransmision.
A) Neurotransmisién vagal. Mediadores como el glutamato (Glu) se almacenan en células gliales transformandose en glicina (GIn), la cual se
libera a las neuronas presinapticas que transforman la GIn en Glu, liberandolo a las fibras vagales postsinapticas, donde se unen a recep-
tores NMDA para enviar una sefal al SNC que, a su vez, remite otra sefal al intestino; B) Actividad de neuronas Dogiel tipo II. La serotonina
secretada por las células enterocromafines se une a sus receptores en las neuronas Dogiel tipo II, las cuales secretan neurotransmisores
inhibitorios a las interneuronas y estas, a su vez, a las motoneuronas que controlan la motilidad intestinal. C) Neurotransmision mediada
por NAIPs. Las células enterocromafines liberan serotonina, que se une a receptores de las neuronas aferentes intrinsecas primarias
(NAIPs) y envian sefnales a las interneuronas que, a su vez, comandaran a las motoneuronas. Abreviaturas: M (mucosa); SM (submucosa);
PMS (plexo submucoso); MLC (musculo liso circular); PM (plexo mientérico); MLL (mdsculo liso longitudinal); Glu (glutamato); Ser (se-
rotonina), Trp (triptéfano); GABA (acido gama aminobutirico); NO (dxido nitrico); PIV (péptido intestinal vasoactivo); SP (sustancia P); ACh
(acetilcolina); NMDA (N-metil-D-aspartato); GIn (glicina); KYNA (acido quinurénico); SNC (Sistema nervioso central); SNE (sistema nervioso
entérico). (Filpa et al., 2016; Hansen, 2003; Li et al., 2020; Neal y Bornstein, 2007).

NANOTECNOLOGIAS Y METABOLISMO

Por otro lado, actualmente se sabe que una serie
de factores externos, como el impacto de la con-
taminacion, e incluso el avance de los desarrollos
tecnolégicos, pueden modificar o alterar rutas me-
tabdlicas en el organismo. Los productos derivados
de la nanotecnologia (area de la ciencia y tecnologia
gue incide en la manipulacién y control de la materia
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en una escala extremadamente pequena), como

las nanoparticulas de plata (AgNPs) que poseen

propiedades antimicrobianas, son utilizadas como
recubrimiento de la parte interna de algunos enva-
ses de alimentos para ampliar la caducidad de los
mismos; sin embargo, y como se ha demostrado,
existe un riesgo latente de que las nanoparticulas
embebidas en estas recubiertas puedan migrar ha-
cialos alimentos y una vez ingeridas y absorbidas,

ocasionar alteraciones en el metabolismo del Trp

y en consecuencia en la salud de las personas.



En este contexto, en un trabajo reciente de nues-
tro grupo de investigacion, usando un modelo ex
vivo, se ha evidenciado que las AgNPs producen un
estado de contraccién transitoria del intestino del-
gado de roedor, estado que se asocia con una dis-
minucion de la cantidad de tript6fano y serotonina;
estos resultados sugieren que las AQNPs modifican
el peristaltismo intestinal asi como otros marcadores
bioguimicos. Estos hallazgos nos permiten sugerir
que el metabolismo del Trp es blanco de este mate-
rial, por lo que los mecanismos de accién en torno
a estas rutas y sus acciones deben ser estudiados
a profundidad por laimplicacion antes mencionada.

EL TRIPTOFANO ES CLAVE EN LA REGULACION
DE PROCESOS VITALES

La importancia del Trp y su metabolismo radica en
la variedad de procesos en los que se ve implicado,
necesarios para el mantenimiento de la salud. La
interrelacién de sus propias rutas metabdlicas, su bi-
direccionalidad (cerebro-intestino; microbiota-intesti-
no) y lainteraccién de sus metabolitos con una serie
de receptores, son algunos aspectos en los que esta
molécula ejerce acciones para mantener el estado de
salud en términos emocionales, de funcion de los ci-
clos sueno/vigilia, del mantenimiento adecuado de la
microbiota, entre otros. Las funciones generales del
Trp pueden resumirse de la siguiente manera: a) tiene
un papel esencial en el mantenimiento del estado
de salud; b) en el funcionamiento intestinal como la
motilidad que impacta en la absorcion de nutrientes
(Figura 5); c) tiene un papel preponderante en proce-
sos neuroldgicos, inmunoldgicos y metabdlicos; y d)
sus funciones son afectadas por factores externos,
como el papel que actualmente juegan en sus vias
metabodlicas los derivados de la nanotecnologia.

En conclusion, es importante impulsar el estudio
fisioldgico del Trp y sus rutas, asociado a estrategias
nutricionales o terapéuticas que ayuden a mitigar los
efectos nocivos de las alteraciones de su metabolis-
mo, producidas por la ingesta deficiente, excesiva o
por la concurrencia de factores externos. Todo ello
coadyuvara a mantener un buen estado de salud,
tanto fisico como mental.
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