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Resumen

Objetivos: La demencia frontotemporal causada por mutación en el gen GRN (DFT-GRN) se
caracterizada por una marcada asimetría cerebral. Nos proponemos evaluar si la asimetría cerebral
puede ser utilizada como un biomarcador de inicio de la enfermedad y estudiar si existen diferencias
clínicas y en la progresión de la enfermedad dependiendo del lado inicial de la atrofia en la DFT-
GRN.

Material y métodos: Se generó un índice de asimetría cerebral que fue aplicado a los sujetos con o
en riesgo de DFT-GRN del consorcio GENFI. Los sujetos sintomáticos fueron clasificados como GRN-
derecha o GRN-izquierda en función del hemisferio cerebral con mayor atrofia. Se compararon las
características clínicas y la progresión de la enfermedad en ambos grupos. Se comparó la progresión
de la asimetría cerebral en los sujetos portadores de mutaciones en GRN y en controles.
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Resultados: Se incluyeron 399 sujetos (63 portadores sintomáticos, 177 portadores presintomáticos
y 159 controles). Los sujetos sintomáticos presentaron una mayor asimetría cerebral, haciendo
posible la clasificación de la mayoría de sujetos en GRN-derecha (n = 21) o GRN-izquierda (n = 36).
Los pacientes con GRN-derecha mostraron una mayor gravedad inicial pero los sujetos GRN-
izquierda mostraron un empeoramiento más rápido. Los modelos generados mostraron que la
asimetría cerebral puede ser detectada hasta 10 años antes del inicio clínico de la enfermedad.

Conclusión: Es posible diferenciar dos síndromes en la DFT-GRN en función del lado de inicio de la
enfermedad. Estos dos síndromes tienen una evolución distinta de la enfermedad. La asimetría
cerebral puede ser utilizada como biomarcador de inicio de la enfermedad.


