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Biomarcador. Definición 
 Característica biológica de actividad normal o patológica que 
puede emplearse para diagnosticar presencia, riesgo, gravedad o 
progresión de una enfermedad.

 Aumentan sensibilidad del diagnóstico clínico y mejoran 
aproximación a patología molecular subyacente.

 Ninguno con precisión del 100%



Tipos de biomarcadores en 
Alzheimer
 Topográficos (neurodegeneración)

 RM cerebral: atrofia temporal medial, 
hipocampo, corteza entorrinal y corteza 
posterior. Poco sensible en >85 años.

   PET-18FDG: hipometabolismo cingular
   posterior (más precoz) y temporoparietal
   posterior. Asimétrica/unilateral. 
   Valorar riesgo de progresión de DCL a EA y   
diagnóstico  diferenecial.

 Patofisiológicos
PET-amiloide: carga amiloide Aβ fibrilar cerebral. 
Si positivo: carga moderada/alta placas seniles 
neuríticas. Alto valor predictivo negativo. 35% en 
>65a sanos, no suficiente.

PET-Tau

LCR: Aβ 1-42, tau total (T-tau) y tau fosforilada (P-
tau).





• β-amiloide 1-42 (Aβ 1-42): descendida 
en EA. Depósito en placas seniles 
corticales. Amiloidosis

• Tau total (T-tau) y tau fosforilada (P-
tau): aumentadas en EA, degeneración 
neurofibrilar cortical. Neurodegeneración.  

• Cociente Aβ1-42/ Aβ1-40 descendida en 
EA. Medida más precisa.



Marcadores de Alzheimer en LCR



Perfil bioquímico NO compatible con ALZHEIMER: 
beta-amiloide 1-42 > 599 
beta-amiloide 1-42/ beta-amiloide 1-40 > 0,069 
Tau total < 404 
Tau fosforilado < 56,5 2. 

Perfil bioquímico compatible con ALZHEIMER: 
beta-amiloide 1-42 < 599 
beta-amiloide 1-42/ beta-amiloide 1-40 < 0,069 
Tau total > 404 
Tau fosforilado > 56,5 3. 

Perfil bioquímico no concluyente. Probable amiloidosis / (Inicio 
cambio patológico EA?): 
beta-amiloide 1-42 < 599 
beta-amiloide 1-42/ beta-amiloide 1-40 < 0,069 
Tau total < 404 
Tau fosforilado < 56,5 4. 

Perfil bioquímico no sugestivo de EA. 
Si Tau muy elevado (>1300) apoya Enfermedad de CJD. 

Taupatías: 
beta-amiloide 1-42 > 599 
beta-amiloide 1-42/ beta-amiloide 1-40 > 0,069 
Tau total > 404 
Tau fosforilado > 56,5 

- Mismo tubo en todos los 
laboratorios

- PL atraumática (menos de 4 
intentos)

- Aguja atraumática



NEGATIVO

• Excluye prácticamente que 
el déficit cognitivo sea por 
E.Alzheimer

• No descarta otras 
enfermedades 
neurodegenerativas

INDETERMINADO

• 15%

• Tau elevada y amiloide 
normal o viceversa.

• Grupo heterogéneo: otras 
enfermedades 
neurodegenerativas

POSITIVO

• Diagnóstico de proceso 
fisiopatológico de 
Alzheimer 

• Diagnóstico de 
E.Alzheimer prodrómica 
en DCL



Indicaciones marcadores en LCR
Menores de 75 años en los siguientes supuestos:
Deterioro cognitivo documentado de forma objetiva 
(psicometría alterada) y persistente. 

Si están en fase de demencia en el momento de la indicación el 
déficit cognitivo debe haber comenzado antes de los 65 años. 

Formas atípicas de Alzheimer (logopénica, posterior, frontal).



NO INDICADO

• Quejas subjetivas de memoria con test neuropsicológicos normales.

• Asintomáticos (historia familiar).

• Indicaciones no médicas (razones laborales, legales o financieras).

• Comorbilidades importantes.

• Evaluar la gravedad.
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¡GRACIAS!
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