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Resumen

Objetivos: Evaluar el valor prondstico de biomarcadores en liquido cefalorraquideo (LCR) y plasma
para predecir el declive cognitivo en pacientes con enfermedad de Alzheimer (EA) confirmada por
biomarcadores.

Material y métodos: Pacientes con EA confirmada por biomarcadores y seguimiento longitudinal.
Los sujetos se agruparon segun edad de inicio (< 65 vs. = 65 afios), fenotipo clinico (amnésico vs. no
amnésico) y presencia de al menos un alelo APOE €4. Se cuantificaron en LCR pTaul81 y tTau
mediante CLIA y NfL mediante ELISA. En plasma, pTaul81, NfL y GFAP mediante Simoa® y
pTau217 mediante CLIA. Los valores se estratificaron en terciles. La funcién cognitiva se evalud
anualmente con una bateria neuropsicologica completa. Se emplearon modelos de efectos mixtos
para analizar la asociacion entre niveles de biomarcadores y declive cognitivo, explorando posibles
interacciones con las variables clinicas.

Resultados: Se incluyeron 136 sujetos con seguimiento medio de 1,7 afnos (DE = 0,3). Niveles
elevados de pTaul81 y NfL en LCR se asociaron con un mayor deterioro de la memoria y de la
funcién ejecutiva. Entre los marcadores plasmaticos, pTau217 y GFAP se vincularon con un
deterioro mas generalizado, especialmente en lenguaje, habilidades visoespaciales y funcién
gjecutiva. Estas relaciones resultaron independientes de la edad de inicio, el fenotipo clinico y el
estatus de APOE €4.

Conclusion: Estos hallazgos respaldan el valor prondstico de los biomarcadores en LCR (pTaul81,
NfL) y en plasma (pTau217, GFAP) en la EA. Su uso en la practica clinica podria ayudar a establecer
un pronodstico y un seguimiento personalizados.
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