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RESUMEN Levels of enzimatic activity of paraoxonase 1 in patients

AntecedentesLa paraoxonasa (PON1) es una enzima antioxi- with Alzheimer disease and vascular dementia
dante que puede reducir la oxidacion de la LDL. Los polimorfis-
mos que codifican los genes de la paraoxonasa son factores de SUMMARY
riesgo establecidos en una variedad de trastornos vasculares con®ackground. Paraoxonase is one of the antioxidative enzy-
la enfermedad arterial coronaria y la estenosis de la arteria candiés that may reduce LDL oxidation. Common polymorphisms in
da, pero su asociacion con la EA es controversial. genes encoding paraoxonase are established risk factors in a va-

Objetivo. En nuestro estudio, investigamos la presencia digty of vascular disorders including coronary artery disease and
polimorfismo de la ApoEeR, €3, e4)de la sangre y la actividad decarotid artery stenosis, but their association with Alzheimer disea-
la paraoxonasa en sujetos con EA y DVa. se (AD) is controversial.

Método. Estudio transversal 15 sujetos con EA, 17 sujetos con Objective. To investigate the presence of polymorphisms of
DVay 50 sujetos sanos control (C). La actividad de la paraoxonapaE €2, 3, €4) of the blood which were measured determined
fue medida espectrofotométricamente usando tanto el paraoxén chin®CR and the serum paraoxonase activity in patients with AD
el fenilacetato como sustratos. Se efectud estadistica descriptiemeg VAD.
comparativa co?® y U de Mann-Whitney y Kruskall-Wallis Method. A transversal study was done with 15 AD subjects,

Resultados.En los sujetos con EA o DVa no hubo hallazgos7 VaD subjects and 50 healthy control subjects (C). Paraoxonase
estadisticamente significativos con respecto a los niveles de activity was measured spectrophotometrically using both paraoxon
lesterol, triglicéridos, LDL y HDL comparado con el grupo corand phenylacetate as the substrates.
trol (p > 0.05). La actividad de la paraoxonasa asociada con elResults.In the VAD and AD patients we did not found signifi-
HDL difirié significativamente en el grupo de sujetos con DVaantly higher total-cholesterol, triglycerides, LDL-cholesterol le-
comparado con los sujetos del grupo control sanos y los sujatesand HDL-cholesterol levels compared to the control group (p
del grupo de EA, la actividad de la paraoxonasa fue significativa-0.05). The HDL associated antioxidant, paraoxonase activity
mente mas baja en aquel grupo (C:5346 nmol/min; EA: 558.2 differed significantly in the VaD subjects group compared to the
+ 74 nmol/min, DVa: 331.4 + 56 nmol/min; p < 0.05). No hubbealthy control and Alzheimer subjects, paraoxonase activity was
diferencias estadisticamente significativas en relacion con la migmnificantly lower in that group (C:514.6 + 45 nmol/min; AD:
sencia o0 ausencia del alelo de la &y la actividad de la pa- 558.2 + 74 nmol/min, VaD: 331.4 + 56 nmol/min; p < 0.05). Fur-
raoxonasa sérica en nuestros sujetos (p > 0.05). thermore, no significant differences were found in the presence or

Conclusiones Nuestros resultados sugieren que un defecto absence of Apgt allele and the serum paraoxonase activity in our
la actividad antioxidante de la PON asociada con el HDL juega sutbjects (p > 0.05).
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Niveles de actividad enzimatica de paraoxonasa 1 en pacientes con demencia tipo Alzheimer y demencia vascular

papel importante en la patogénesis de la demencia vascular y qu€onclusions.Our results suggest that the defect in HDL-asso-

existe una nula asociacion entre esta actividad y l&Apo ciated antioxidant capacity (PON) plays a role in the pathogenesis
of vascular dementia and null association betweereApaod pa-
raoxonase activity.

Palabras clave:Alzheimer, demencia vascular (DVa), apoli- Key words: Alzheimer, vascular dementia (VaD), apolipopro-
poproteina E (APOE), paraoxonasa 1 (PONL1). tein E (APOE), paraoxonase 1 (PON1).

Introduccién La demencia vascular (DVa) es la segunda causa de todos
los casos de demencia y resulta de una variedad de lesiones
La prevalencia de la demencia esta incrementandosecerebrovasculares que incluyen lesiones lacunares, eventos he-
los paises desarrollados y en nuestro pais no es la exo&Fragicos pequefios, y otras anormalidades vasculares asocia:
cion. Las nuevas posibilidades terapéuticas y el desarral&s con factores de riesgo como lo son: hipertension arterial
de las medidas preventivas han llevado a una prolongaciorsid&mica, diabetes mellitus, enfermedad arterial y tabaqéismo.
la vida en la poblacion mundial, por lo que al mismo tiempolses individuos con DVa tienden a tener mayor alteracion en las
ha incrementado la prevalencia de la enfermedad vascularfgeeiones ejecutivas a diferencia de los pacientes con EA. Los
rebral y la demencia con etiologia orgartica. sintomas pueden parecer repentinamente debido a la relacion
El estudio Delphi estim6é que en el aflo 2005 habia @nporal a un infarto definido. Los pacientes con DV a menudo
millones de personas con demencia, cantidad que podriaeditdn concientes de sus alteraciones cognitivas y junto con sus
plicarse cada 20 afios hasta llegar a 42 millones para el f&fialiares pueden puntualizar en que momento sus sintomas
2020 y 81 millones para el afio 2040, incluso sin cambiospEmecen empeorar.
su mortalidad y sin estrategias preventivas efectivas o tratata relacion entre las isoformas de apo-lipoproteinas E,
miento curativos. La pobre conciencia del problema de(EpoE) y la EA fue descrita desde 1993 por Corder y°cols.
enfermedad a tenido importantes consecuencias, la gegesabe que la presencia de la isoforma apoE2 inhibe de
afectada no busca ayuda y cuando acuden a los centroseafea ocho veces el desarrollo de la enfermedad de Alzhei-
salud no es posible completar sus necesidades dada la maar!®!! Estudios previos han sugerido que las formas
raleza de la enfermedad.a demencia es estigmatizada wpoE2 y apoE3 forman una unién estable con la proteina
aquellos que la sufren pueden ser excluidos de las residan; y esta union inhibe la fosforilacion de esta proteina,
cias de cuidado y negarse la admisién a los hospithls. por lo que se estabilizan los microtibulos y el citoesquele-
necesidades de salud en estos pacientes debe ser un tertwad#ela neurona. Por otro lado, la relacion entre la apoE4 y
gran preocupacion en los paises en vias de desdrrollo. la proteina tau es inestable, y no puede proteger contra la
La enfermedad de Alzheimer (EA) es responsable dediegeneracion neuron&lBuée y colaboradores sugirieron
mayoria de los signos y sintomas de la demencia, la A exque ademas de la fosforilacién, otros mecanismos pueden
ca de 65 a 85% del total de casos de demencia. La preastar involucrados en la formacién de los filamentos tau
lencia de la enfermedad se incrementa conforme avapa#olégicos? En la patogénesis de la EA, la degeneracion
la edad, afectando a casi 5% de la poblacion de 60 afleda neurona es provocada por una combinacion de la pro-
de edad y @&asi 50% de los pacientes de 85 afios de edatiiccién beta amiloide, la deficiencia de oxigeno y la pe-
El déficit de memoria a corto plazo son los sintomas mésidacion de lipido%*
notables, como lo son alteraciones en el lenguaje y pérdidd.a apoE3 and apoE2 tienen un soporte efectivo en los
de la funcion ejecutiva (pensamiento abstracto, razonamiemecanismos de reparaci&il estrés oxidativo es un agen-
y planeacion). El promedio de vida posterior al diagnéstite dafiino importante; Behl y cols. reportaron que los radi-
es de 4.2 afios para los hombres y 5.7 afios para las magkes libres producen amiloide, el cual dafia a las neuro-
res® Muchos de los factores causales de la EA incluyennas!® Igualmente se ha demostrado que el estrés oxidativo
edad avanzada, factores genéticos como las mutacionesegueesponsable de transformar el amiloide soluble en for-
codifican a la proteina precursora de amiloide (PPA), preseas fibrilares insolubleS.Troncoso demostrd que existe
nilina 1 (PS1), y presenilina 2 (PS2), los cuales son asociaa fuerte asociacion entre el estrés oxidativo y la polime-
dos con la EA familiar de inicio temprano y el alelo e4 dakacion de las proteinas t&#Estos hallazgos sugieren que
polimorfismo de la ApoE que esta asociado con un riesgdemas del beta amiloide, el estrés oxidativo juega un pa-
incrementado para la EA de inicio tardio. Otros factores pel en el desarrollo de la enfermedad, a este respecto hay
riesgo identificados incluyen: Medio ambiente, enfermedathunas similitudes ente ateroesclerosis y la EA, debido a
vascular, inflamacion, sindrome metabdlico, obesidad, bise el estrés oxidativo y el metabolismo de los lipidos juega
pertrigliceridemia, bajos niveles de HDL, hipertension arten papel importante en la aterosclerosis. Ross y cols. encon-
rial, hiperglucemia, factores dietéticos, hormonas (estrégearon que en la superficie de los monocitos, aparecen unos
nos), estilo de vida, la cual incluye reserva intelectual, atiementos denominados integrinas, las cuales cooperan en
educacion, interaccion social y actividad fisica. la adhesion vascular en la superficie endotélial.
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La mayoria de los casos de DVa parecen esporadicdenotipos con diverso grado de actividBsta esterasa dis-
estén asociados con leucoencefalopatia microvascular enduye la peroxidacion de las lipoproteinas de baja densi-
nica (leucoencefalopatia subcortical de Binswanger) endiad (LDL). La actividad de la PON 1 sérica disminuye con
cual la pérdida de materia blanca es atribuida a un adelgdaadad y en enfermedades asociadas con un alto riesgo de
miento fibrohialino severo de las arterias perforantes y aréentos cardiovasculares adversos. Aungque en recientes in-
riolas® Sin embargo, estos tipos de lesion vascular de daf@stigaciones, la implicacion de los factores vasculares en
y pérdida de materia blanca también son vistos cominmknedemencia tipo Alzheimer esta documentada. PON 1
te en autopsias de pacientes con enfermedad de Alzheiregrcapaz de hidrolizar los sustratos de los organofosfatatos
aunque usualmente de menor severiélathles cambios en (OP), por lo cual ha sido ligada tanto con la prevencion del
la materia blanca en los pacientes con EA podrian resutavenenamiento de las toxinas de los OP y de la oxidacion
de una hipoperfusién cerebral cronica causada por la fibde- los fosfolipidos iniciados por las LDL modificadés.
hialinosis de las arterias medulares, pero también de las &s-embargo, los polimorfismos de la PON 1 son sélo un
tricciones del flujo sanguineo relacionado a una angiopd#ator en la determinacion de la actividad y concentracion
amiloide cerebral sevefaMuchos pacientes con demenciae la enzimd’ Ademas la relacién entre los niveles de li-
vascular muestran patologia tipo Alzheimer en conjunto cpitlos con la EA y la DVa y el impacto de los medicamentos
enfermedad cerebrovascul&Esto podria reflejar factorespara disminuir los niveles de lipidos permanece inc#rto.
de riesgo compartidos por ambas patologias, las variacioltedondialdehido (MDA) y 4-Hidroxi nonenal (4-HNE) se
genéticas representan los factores de riesgo principaledhi@n aceptado como métodos rutinarios de medicion de pe-
la EA, la EA familiar de inicio temprano esta asociada cooxidacion de lipidos, mismos que han sido estudiados e iden-
mutaciones en la proteina precursora de amiloide y los titcados en la EA°El polimorfismo del gen ApoE puede
nes de la presenilina, aunque para la EA familiar tardigstar relacionado con el desarrollo de angiopatia amiloide
esporadica solo la variante alélica 4 en el locus de la apoéirebral a través de dos posibles mecanismos: Primero; su
poproteina E (APOE) se ha establecido firmemente coefecto sobre el metabolismo de de lipidos y la aterogénesis
un factor de riesgo genétiébSin embargo, los pacientesy segundo; su participacion en reacciones que pueden au-
que poseen el alelo APOE4 tienen més riesgo de desarratiantar los eventos neurotdxicos y a hemorragias relaciona-
aterosclerosi¥, enfermedad coronarfd y enfermedad is- das con esta angiopdff& aunque existen estudios en don-
guémica cerebrovascul&tn reciente meta-andlisis de nuede no encuentran esta asociacfdn estudio indica que la
ve estudios de casos y control que incluyé 926 pacientestgrosclerosis de las arterias cerebrales puede estar asociad
890 sujetos control concluyd la presencia de alelo APOEdn la severidad de la angiopatia amildid@or lo tanto, un
estaba asociada con la enfermedad isquémica cerebrowazzanismo patologico relacionado con el metabolismo de los
cular?® Por lo tanto es posible que el alelo APOE4 puetipidos puede contribuir tanto al desarrollo de aterosclerosis
actuar también como un factor de riesgo para DVa. La Dyaa la angiopatia amiloide cerebral. Ademas, en la patogé-
Yvonne Davidson y cols. reportaron que la frecuencia aléliesis de I&EA, puede haber interacciones entre ApoE, ate-
ca APOE4 no fue distinta de aquellos pacientes con E#sclerosis y niveles de colestettlLos objetivos del presen-
concluyendo que la posesion del alelo APOE4 incremetgaestudios fueron determinar la asociacion entre los grupos
el riesgo para el desarrollo de D¥d.a DVa es causadade estudio con respecto a la presencia del polimorfismo de la
por una oclusién relacionada con la ateroesclerosis, llevapolipoproteina E y los niveles de actividad de la enzima PON1
do a una degeneracion progresiva de materia bfdRste y comparar las diferencias en relacion con los resultados del
mecanismo genera la posibilidad de que las HDL jueganperfil de lipidos (colesterol, triglicéridos, HDL y LDL).
papel importante en el desarrollo de la EA y de la demencia
vascular, ya que las HDL inhiben la modificacion oxidativa déaterial y métodos
las LDL que conducen y favorecen en el desarrollo de la ate-
roesclerosis. Este efecto protector es parcialmente el resulSe realizé un estudio de tipo transversal de casos y con-
tado de la funcién del transporte reverso del colesterotrgles, en el que se incluyeron 15 pacientes con EA (nueve
parcialmente se debe a la paraoxonasa (PON) asociada felagninos, seis masculinos, media de edad 73.3 £ 9.26 afios),
HDL.3! De esta explicacién, como se ha descrito con anig- pacientes con DV (diez femeninos, siete masculinos,
rioridad la paraoxonasa puede inhibir la oxidacion de laedia de edad 80.5 + 8.08 afios) y 50 pacientes control (40
LDL y prevenir la acumulacion de los peréxidos lipidicoemeninos, diez masculinos, media de edad 67.5 + 6.4 afios).
en estas lipoproteinds. Los pacientes con demencia fueron seleccionados del Ser-

La PON1, es una aril-esterasa con actividad parecida &itao de Psicogeriatria del Instituto Nacional de Psiquiatria
peroxidasa localizada en la superficie de las lipoproteirRamoén de la Fuente Muiiiz de acuerdo con los criterios diag-
de alta densidad (HDL) y estabilizada por la apolipoproteiésticos establecidos en la CIE¥lel DSM-IV-TR/®¢ ade-
na Al. Esta enzima es una glicoproteina de un peso moleoas de los criterios establecidos por la National Institute of
lar de 43000 Da, su gen esta localizado en el cromosémaNeurological and Communicative Disorders and Stroke and
y la actividad de la enzima requiere de la presencia de Cathe. Alzheimer’s Disease and Related Disorders Association
La PON es sintetizada en el higado, que ademas posee(N8SCDS-ADRDA)* para EA y los criterios de Mational

REV SANID MILIT MEX 2009; 63(2): 56-62 58



Niveles de actividad enzimatica de paraoxonasa 1 en pacientes con demencia tipo Alzheimer y demencia vascular

Institute of Neurologic Disorders and Stroke - Associatiao y el incremento en la absorbencia fue leida a 270 nM. Se
Internationale pour la Recherche et 'Enseignement en Naneluyeron blancos para corregir la hidrélisis espontanea del
rosciencegNINCDS-AIREN) para DV. A los pacientes corfenilacetato. La actividad enzimatica fue calculada usando
demencia se les realizé una evaluacion clinica, de laboratbeoeficiente de extincion molar 1310, La actividad
rio y de imagen correspondiente para descartar otras paslesterasa fue expresada en unidades por litro. Una unidad es
bles causas de demencia, igualmente el diagndstico difeefinida como 1 umol de fenilacetato hidrolizado por minuto.
cial entre ellos se llevo a cabo mediante la clinica, escala de
isquemia de Hachinski y datos de imagen. Los pacientes deDeterminacion del polimorfismo de la ApoE
grupo control fueron seleccionados de Club del Adulto Se colectaron 5 mililitros de sangre periférica y se extra-
Mayor de la Unidad de Especialidades Médicas del ISSFAM,el ADN genémico a través de un procedimiento estan-
quienes previa evaluacion fisica, laboratorio de rutina, anasar° El andlisis del sistema polimdrfico fue realizado am-
nesis psiquiatrica y neuroldgica, con un puntaje de la esqgalicando el sitio de interés mediante reaccion en cadena de
breve mental entre 27 y 30 fueron incluidos en el estdiqolimerasa (PCR), utilizando el método reportado por Wen-
Los pacientes que se presentaron con otras causas déna®-y cols! El polimorfismo fue identificado mediante el
mencia fueron excluidos. uso de la endonucleasa de restricé@dol. Los fragmentos

La muestra sanguinea de los pacientes fue tomada @iesron resueltos mediante electroforesis en gel de poliacri-
pués de una noche en ayuno. De las muestras tomaddsangta a 8%, tefiido con bromuro de etidio y visualizado
suero de una de las muestra se utiliz6 para la medica@om luz ultravioleta.
del perfil de lipidos (colesterol, triglicéridos, HDL y LDL)
al igual que para la medicion de la actividad de la pa- Andlisis estadistico
raoxonasa. La muestra de sangre total fue utilizada par&l paquete estadistico SPSS para Windows version 15 fue

la genotipificacion depolimorfismo de la ApoE. utilizado para realizar el andlisis estadistico. Los datos fueron
presentados mediante analisis descriptivo (niUmero de casos,
Actividad de la paraoxonasa medias y desviacion estandar). El andlisis de las comparaciones

La actividad de la paraoxonasa fue determinada usamthre los grupos de estudio se realiz6 mediante las pruebas no-
paraoxon (O,O-dietil-O-p-nitrofenilfosfato; Sigma Chemiparamétricax? para variables categéricas y U de Mann-Whit-
cal Co) como sustrato, midiendo el incremento de la absoey (dos grupos) y la prueba de Kruskall-Wallis (méas de dos
bencia a 412 nm debido a la formacion de 4-nitrofenol. lgaupos) para variables continuas. Un valor d&®®5 fue con-
actividad fue medida afiadiendo 50 pL de suero a 1 mL Teierado como estadisticamente significativo.

HCI buffer (100 mmol/l, pH = 8.0) contenido en 2 mmol/l

CaCly 5.5 mmol/l de paraoxon. La frecuencia de gener®esultados

cién de 4-nitrofenol fue determinada a 412 nm, 25 °C, usan-

do un espectrofotémetro marca Hewlett-Packard modeloLas caracteristicas demogréficas y resultados de labora-
8453 UV-visible. La actividad enzimatica fue calculada d#rio entre los grupos de estudios se presentanceaeio 1
coeficiente de extincion molar 17100 %hr. Una unidad Se puede observar que en relacién con el género hubo una
de actividad de paraoxonasa es definida como 1 nmol delderencia estadisticamente significativa con una presencia
nitrofenol formada por minuto bajo las condiciones del emayor del género femenino que del género masculiro (p

sayo descritas por Eckerson y c8ils. 0.001), de la misma forma, en relacién con el promedio de
edad de los grupos, se observo que los pacientes con demen:
Actividad arilesterasa cia vascular tuvieron un promedio mayor comparado con el

La actividad arilesterasa fue medida también espectrofatesto de los grupos de estudio (p < 0.001), por otro lado, una
métricamente. El ensayo contuvo 1 mM de feniacetato env2Biable que se esperaba tener una diferencia significativa
mM Tris/HCI (pH 8.0). La reaccion se inici6 afiadiendo el sukete el promedio del valor obtenido en la escala del miniexa-

Cuadro 1. Caracteristicas demogréficas y clinicas de los grupos de estudio.

EA (n= 15) DVva (n =17) Control (n = 50) Valor de p
X¥k-w
Género (M/F) 6/9 7/10 10/40* 0.001
Edad (afios) 73.3 (9.26) 80.5 (8.08) 67.5 (6.4) 0.001
Escolaridad (afios) 7 5 6.5 NS
MMSE 16 17 27* 0.001
Colesterol 192.66 200.41 207.46 NS
Triglicéridos 151.46 163 165.32 NS
HDL 47.13 41 55.32 NS
LDL 107.23 100.21 121.29 NS
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Cuadro 2. Frecuencias de genotipos de la ApoE.

EA (n = 15) DVa (n =17) Control (n = 50) valor de p
XZ
e2le 2 0 0 1(0.02) NS
e2le 3 1 (0.05) 1 (0.06) 4 (0.08) NS
e2le 4 0 0 1(0.02) NS
e3le 3 13 (0.82) 11 (0.64) 35 (0.70) NS
e3le 4 1 (0.06) 5 (0.29) 9 (0.18) NS

Cuadro 3. Frecuencias de alelos de la ApoE.

EA (n = 15) DVa (n =17) Control (n = 50) valor ge
XZ
e2 1(0.03) 1 (0.02) 6 (0.06) NS
e3 28 (0.93) 28 (0.82) 83 (0.83) NS
a4 1(0.03) 5(0.14) 10 (0.10) NS

o

men mental, en el cual el grupo control obtuvo el mayér
promedio comparado con los grupos con demencia (rg<7
0.001), en relacion con el resto de las variables, comogo600 T
fueron: escolaridad, niveles de colesterol, triglicéridos, HDE 500
X i o : 5
y LDL no hubo diferencias estadisticamente sigativas. Z 400l
Con respecto a las frecuencias de genotipos de la ApoE, camo
lo muestra etuadro 2 no hubo una diferencia estadisticag 3°°
mente significativa entre los grupos de estudio, es decirga200;
frecuencia de los polimorfismos2(e2, €2/€3, €2/¢4, €3/e3 y Z 100/
€3/e4) no difirieron entre los grupos de estudio. Las frecuep- 0
cias de los alelos de la ApoE se muestran enadro 3al = Control DVa Alzheimer  *p <0.05
igual que los genotipos no se encontraron diferencias esta- N » _
disticamente significativas entre los sujetos de estudio,gﬁgtééﬁgﬂ]"g@g ;eé:i:nerleassgcztl;n: fr?ﬁiﬁ%nsiﬁtri? dos grupos de
cual difiere de otros estudios los cuales enfatizan el hecho
de que los paciente con EA poseen una mayor presencia
del alelo E4. Los resultados obtenido con respecto a la g anatomicas relacionadas con la enfermedad) para la de-
tividad sérica de la enzima paraoxonasa entre los grup@sninacion del diagndstico, prondstico o respuesta a un tra-
de estudio con la prueba no paramétrica de Kruskall-Warmiento ha sido un tema de interés desde hace varios afios
llis mostraron una diferencia estadisticamente significatiea relacion a la EA? sin embargo, los esfuerzos para su
del grupo de pacientes con demencia vascular con respéglitazgo han sido complicados. A la fecha, la presencia del
a los grupos control y grupo de pacientes demencias alelo ApoE4 es considerado un factor de riesgo bien esta-
Alzheimer @ < 0.05,Figura 1), de igual manera el grupoblecido para la EA, aunque la relacion exacta de la relacion
de pacientes con demencia vascular mostro esta diferemre los alelos y la psicopatologia de la enfermedad de Al-
cia en la determinacion de la actividad sérica de la arilegreimer es incierta ya que hay pacientes con el polimorfis-
terasa de la enzima paraoxonapa<(0.05,Figura 2). mo ApoE4 presente sin evidencia de enfermedad demen-
Finalmente, en la figura 3, al comparar el nivel de la activideidl, nuestros resultados con respecto a la frecuencias del
de la paraoxonasa 1 entre aquellos pacientes con alelopdilinorfismo de la ApoE no difieren de los establecido en
ApoE4 €2 y£3) con los pacientes portadores del alelo ApoH4 literatura médic& Por el hecho de tratarse de un tamarfio
(e4) con la prueba no paramétrica U de Mann-Whitney node muestra pequefio y no presentar una distribucion normal
obtuvo una diferencia estadisticamente significativa (p > 0.08g, utilizaron pruebas no paramétricas para evaluar las dife-
es decir que la relacion entre los niveles de la actividad POiiicias entre los grupos, por lo que es posible considerar
es independiente de la presencia del tipo de alelo ApoE. que existen miiltiples factores de mayor peso, ademas de la
presencia del aleled que intervienen en el desarrollo de
Discusion estos trastornos neurodegenerativos, dado el sesgo que la
estadistica genera en estos casos. Por otro lado, los factores
La busqueda de un biomarcador util (moléculas encarasculares estan relacionados con EA y por supuesto con la
tradas en plasma, saliva, liquido cefalorraquideo o estrugitesencia de demencia vascular, es por ello que la medicion
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Niveles de actividad enzimatica de paraoxonasa 1 en pacientes con demencia tipo Alzheimer y demencia vascular

o

% apoyen y sugieran una relacion directa entre el biomarca-
g 200 dor y la presencia de demencia, asi llegaria en momento
= 123 T dado el avance de la tecnologia, en el cual los pacientes no
E 140 " serian tratados de manera empirica, sino de forma perso-
£ 120 T nalizafia como es el caso de los tratamientos de pacientes
é 12(()} oncolégicos.
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