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Secuenciación de nueva generacion (NGS)
- - Identificación de nuevos genes 

- Nuevas vías fisiológicas

Nuevos genes / nuevas rutas fisiopatológicas.

Diseño de nuevas estrategías terapeúticas. 

Paneles de genes 

Exoma clínico 

Genoma clínico

GWAS



DEMENCIA TIPO ALZHEIMER ESPORÁDICA 

➢Enfermedad poligénica y multifactorial

➢Factores genéticos y ambientales 

➢No herencia mendeliana



APOE 4,4 más efectos adversos y menos beneficio 
terapeútico.

Van Dyck et al. N Engl J Med. 2023 Jan 5;388(1):9-21. doi: 
10.1056/NEJ
Cummings et al . J Prev Alzheimers Dis. 2022;9(2):221-230. doi: 
10.14283/jpad.2022.34. 



doi: 10.3389/fphar.2020.00261

Husna Ibrahim N, Yahaya MF, Mohamed W, Teoh SL, Hui CK, Kumar J. Pharmacotherapy of Alzheimer's Disease: Seeking

Clarity in a Time of Uncertainty. Front Pharmacol. 2020 Mar 24;11:261. doi: 10.3389/fphar.2020.00261. 

Nuevas terapías derivadas de los estudios genómicos: neuroinflamación



Medicina personalizada de precisión: 

Asistencia a los pacientes combinando los datos genómicos, los datos 

clínicos, radiológicos, de exposición ambiental, hábitos de vida, 

factores socioeconómicos y otros considerados relevantes para 

disponer de estrategias de prevención, diagnóstico y de tratamiento 

adaptada al individuo y a la sociedad  La



Demencia tipo Alzheimer familiar

Augusta D. 

Familia americana con Alzheimer hereditario 

( 10 de ellos demencia antes de los 50)  



¿Qué aporta el estudio predictivo en las enfermedades raras?

Identificación de portadores asintomáticos .

Seguimiento longitudinal de personas a riesgo de desarrollar

EA familiar ( hereditario).

Portadores y no portadores (controles).

Mas de 400 individuos (PSEN1, PSEN2; APP).

BIOMARCADORES DE FASE PRECLÍNICA

TERAPÍAS PREVENTIVAS 



Cambios en marcadores de LCR 30 años antes del comienzo de los 

síntomas 

3 puntos clave para  terapeúticos

❑ amiloide comienza a depositarse 30 años antes de los síntomas

❑ el daño axonal y materia gris comienza 19 años antes 

❑ fuerte respuesta inflamatoria 6 años antes 



Huang LK, Kuan YC, Lin HW, Hu CJ. Clinical trials of new drugs for Alzheimer disease: a 2020-2023 
update. J Biomed Sci. 2023 Oct 2;30(1):83. doi: 10.1186/s12929-023-00976-6. 



Gantenerebumad



Fenotipos moleculares: perfiles biomarcadores en sangre, en LCE, 

neuroimagen, neuropsicología, estilo de vida  . 

Estratificación en ensayos clínicos 



Bettencourt C, et al Artificial intelligence for dementia genetics and omics. 

Alzheimers Dement. 2023 Aug 22. doi: 10.1002/alz.13427. Epub ahead of print. 

PMID: 37606627.

Inteligencia Artificial y demencia 



ABOARD: Stopping Alzheimer’s before it starts
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