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Resumen

Objetivos: p-tau235 es un nuevo biomarcador de la enfermedad de Alzheimer (EA) con alta especificidad
incluso desde fases preclinicas. Se han investigado los niveles p-tau235 en LCR en una cohorte clinicay se
ha analizado su comportamiento en el continuum de la EA.

Material y métodos: Mediante un ensayo in-house de Simoa, se han cuantificado las concentraciones de p-
tau235 en liquido cefalorraguideo (LCR) en la cohorte BioDegmar (n = 210), que incluye controles sanos (n
= 31), sujetos con deterioro cognitivo leve (n = 82), demenciadebidaa EA (n = 67) y demencias de
diferentes etiologias (neurodegenerativas/no) (n = 37). Todos los participantes disponen de evaluacion
cognitivay biomarcadores de EA en LCR (ratio A?42/A?40, p-tau y t-tau mediante Lumipulse G1200 de
Fujirebio) y ensayos in-house de Simoa (p-taul81 y p-tau231 en LCR).

Resultados: p-tau235 muestra un rendimiento similar al de p-tau231 y p-taul81 para discriminar entre sujetos
con biomarcadores positivos para EA (A+T+) y negativos (A-T-). p-tau235 se encuentra significativamente
aumentado en el grupo A+T-N- respecto al A-T-N- (p 0,0001) y sigue unatrayectoria creciente, aungue no
estadisticamente significativa, entre los grupos A+T-N-, A+T+N- y A+T+N+, y entre |os casos de deterioro
cognitivo leve-EA y demencia-EA.

Conclusion: Nuestro estudio sugiere que p-tau235 en LCR es un marcador atamente especifico paraEA y
concuerda con estudios previos que sugieren que aumenta desde |a etapa preclinica, cuando solo son
detectables incrementos sutiles en A?42/A?40 en LCR. Ademas, |a tendencia creciente de sus niveles entre
los grupos ATN indica parece seguir la progresion clasicade la EA propuesta por laNIA-AA segin la
evidencia de biomarcadores.
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