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Introduccion

El uso de biomarcadores en la deteccion precoz del
alzhéimer resulta crucial para perfeccionar la
exactitud de los métodos diagndsticos y el abordaje
terapéutico de esta dolencia tan grave. Estudios
recientes apuntan a que las evaluaciones del habla,
tal y como se disefiaron en el proyecto AMYPRED,
pueden anticipar la enfermedad de forma efectiva
mediante el analisis de caracteristicas lingiiisticas y
acusticas, logrando una precisién considerable, con

un drea bajo la curva que oscila entre 0.71 y 0.84 en



distintos grupos de pacientes Albala et al. 2024. Por
otro lado, se ha encontrado que las modificaciones
metabdlicas observadas en personas con sindrome
de Down que manifiestan sintomas de alzhéimer
son parecidas a las que se identifican en pacientes
con alzhéimer de inicio tardio, lo que insinda que
los marcadores metabdlicos podrian ser utiles para
valorar el diagndstico y la evolucion de Ia
enfermedad Alzheimer's Consortium B-Syndrome
D (ABC-DS) Investigators et al. 2020. Todos estos
avances subrayan la relevancia de un enfoque
multidisciplinar para mejorar el diagndstico

temprano del alzhéimer.

Definicion de biomarcadores y su importancia en
la medicina

La importancia de definir biomarcadores ha crecido
en medicina, sobre todo para el diagndstico precoz
de males neurodegenerativos como el Alzheimer.
Estos biomarcadores —sean indicadores genéticos,

moleculares o metaboldmicos— son cruciales para



entender la patologia de la enfermedad.
Identificarlos permite un diagndstico mds certero y
una mejor estratificacion de los pacientes, lo que
facilita tratamientos personalizados. En el
Alzheimer, la deteccion temprana mediante estos
biomarcadores puede mejorar la calidad de vida del
paciente y preparar a la familia, considerando que
aun no hay cura Berestetska et al. 2023. La
investigacion en biomarcadores multimodales y las
tecnologias de alta capacidad han progresado en la
busqueda de perfiles patofisioldgicos homogéneos
que informen trayectorias clinicas individuales
Badhwar et al. 2020. Generalmente hablando, este

enfoque ayuda a comprender mejor la enfermedad.
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Imagen 1. Comparacién de los potenciales evocados auditivos (MMN)
entre adultos mayores sanos (Elderly), pacientes con deterioro cognitivo leve
amnésico (aMCI) y pacientes con enfermedad de Alzheimer (AD), bajo
condiciones de intervalos inter-trial cortos (400 ms) y largos (4000 ms). Se
observa una reduccidn progresiva de la respuesta MMN y una distribucién

topogrdfica alterada en pacientes con deterioro cognitivo.

Resumen de la enfermedad de Alzheimer y la
importancia del diagnéstico temprano
La enfermedad de Alzheimer (EA), un reto

importante para pacientes y sanitarios, subraya la



importancia de un diagndstico temprano para
aplicar intervenciones eficaces. Dado que la EA
progresa de forma asintomadtica, la deteccion de
biomarcadores podria ser crucial para identificar
esta patologia neurodegenerativa en sus inicios. De
hecho, estudios han sugerido que sintomas
depresivos en personas mayores podrian indicar un
mayor riesgo de demencia, convirtiéndose en un
posible indicador precoz de la EA Baeken et al.
2020. Adicionalmente, investigaciones recientes
han considerado las alteraciones retinianas como
posibles biomarcadores no invasivos para el
diagndstico temprano del Alzheimer, resaltando la
relevancia de estudiar estos indicadores en las fases
iniciales de la enfermedad Aldana et al. 2023. Por
todo esto, un diagndstico anticipado, generalmente
hablando, no solo optimiza las opciones de
tratamiento, sino que también ofrece un panorama
mds optimista para pacientes y sus familias... un

enfoque esperanzador.



Tipos de biomarcadores en Alzheimer

La identificacion y clasificacién de biomarcadores
en la enfermedad de Alzheimer, esencial para un
diagndstico precoz y una intervencion apropiada, se
basa  principalmente en tres categorias:
estructurales, funcionales y bioquimicos. Los
biomarcadores estructurales, fundamentalmente las
imdgenes por resonancia magnética, posibilitan la
visualizacion de alteraciones en la anatomia del
cerebro, como la atrofia del hipocampo, un
indicativo temprano de la enfermedad. En cambio,
los biomarcadores funcionales se vinculan con la
actividad neuronal y pueden incluir técnicas como
la tomografia por emisidn de positrones (PET) que
muestra patrones de acumulacién de amiloides;
estos patrones, generalmente hablando, son muy
relevantes.  Finalmente, los  biomarcadores
bioquimicos - que incluyen la evaluacién de
marcadores en el liquido cefalorraquideo - ofrecen
informacién sobre la degeneracion neuronal y la

presencia de tau. Estos biomarcadores resultan



esenciales para establecer conexiones entre
cambios clinicos y hallazgos patoldégicos, como se
observa en los estudios que correlacionan los
sintomas neuroldgicos con alteraciones
estructurales y vasculares en pacientes con
deterioro cognitivo leve Azzarello et al. 2020 y en
investigaciones sobre la relacion entre la depresidn
y la demencia Baeken et al. 2020. En la mayoria de
los casos, esta correlacion ayuda en el proceso de

diagndstico.



Imagen 2. Mapas cerebrales que muestran la asociacion entre diferentes

biomarcadores plasmdticos (p-taul81, p-tau217, p-tau231, GFAP, NfL,
AB42/40) y patrones de neurodegeneracion cerebral en pacientes con sospecha
de enfermedad de Alzheimer. Los colores representan valores T de

significancia estadistica en distintas regiones cerebrales.

Biomarcadores biologicos: proteinas

beta-amiloides y tau

La busqueda de marcadores bioldgicos, sobre todo
las proteinas beta-amiloide y tau, ha ganado mucha
importancia en el diagndstico precoz del Alzheimer

(EA). Estas proteinas, centrales en la patologia



neurodegenerativa, se hallan en el liquido
cefalorraquideo (LCR), y su andlisis a veces ayuda a
un diagndstico mds preciso del deterioro cognitivo
leve o demencia por EA. De hecho, se han creado
métodos para encontrar estos marcadores en la
sangre, lo que aumenta su uso clinico Blennow et al.
2021. También, los estudios sefalan que los
problemas del suefo, habituales en las
enfermedades neurodegenerativas, podrian estar
relacionados con cambios en estos biomarcadores,
lo que apoya la idea de que alteraciones en los
niveles de beta-amiloide y tau a veces indican un
proceso neurodegenerativo que aun no es evidente
Chatterjee et al. 2024. Por esto, la combinacion del
analisis de biomarcadores tal vez sea un elemento
fundamental en la estrategia para actuar pronto

contra la EA.
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Biomarcadores de neuroimagen: técnicas PET y
MRI

La integraciéon de biomarcadores derivados de la
neuroimagen, pensemos en la PET y la MRI, ha
significado un cambio radical en el diagndstico
precoz del Alzheimer (EA). Estos métodos nos dan
la posibilidad de observar con detalle las
alteraciones patoldgicas cerebrales, lo que hace mds
facil identificar biomarcadores importantes que se
relacionan con como avanza la enfermedad. Como
sefiala Klén et al. 2024, diferentes investigaciones
que usan tanto la resonancia magnética estructural
como la PET han revelado una precision notable al
clasificar la EA y al predecir su avance desde un
deterioro cognitivo leve. Por otro lado, Liu et al.
2024 subraya que, si bien se esperaba que combinar
diferentes modalidades de neuroimagen daria como
resultado una mejora importante en la exactitud del
diagndstico, los datos no siempre confirman esta
idea. Esto pone de manifiesto la importancia de

desarrollar estrategias novedosas que integren de
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forma eficaz estos biomarcadores, optimizando su
aplicacion en la practica clinica y favoreciendo un
diagndstico mds exacto en las primeras fases de la

enfermedad.

El papel de los biomarcadores genéticos

La busqueda de biomarcadores genéticos se ha
vuelto crucial en la investigacion del Alzheimer,
especialmente para su diagndstico precoz, pues
ofrecen la posibilidad de anticipar la evolucién de la
enfermedad incluso antes de que aparezcan
sintomas clinicos notorios. Estos biomarcadores, en
esencia, brindan una via mds directa para detectar
alteraciones  patoldgicas  vinculadas a la
enfermedad, como la acumulacion de placas de
amiloide, un proceso que a menudo es detectable en
las etapas iniciales. Un ejemplo ilustrativo es el
estudio del gen FAM222A, que ha revelado una
posible conexidn entre este gen y la atrofia cerebral
en personas con Alzheimer, lo que implica que su

analisis podria mejorar la identificacion temprana
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de individuos en riesgo Initiative ADN et al. 2020.
De forma similar, estudios recientes han puesto de
relieve alteraciones compartidas en ciertas vias
metabdlicas entre el sindrome de Down y el
Alzheimer de inicio tardio, abriendo nuevas
perspectivas para la creacion de biomarcadores
diagndsticos efectivos Alzheimer's Consortium

B-Syndrome D (ABC-DS) Investigators et al. 2020.

Predisposicion genética: alelo APOE &4 y sus
implicaciones

La susceptibilidad al Alzheimer, en particular, se ve
fuertemente influenciada por la predisposicidn
genética, y el alelo APOE &4 emerge como un factor
de peso, brindando informacién valiosa para el
diagndstico precoz, generalmente hablando. Este
alelo, cuya presencia incrementa el riesgo de
desarrollar la enfermedad, también se ha vinculado
a una carga patoldgica mds notable, especialmente
en mujeres, quienes, en la mayoria de los casos,

muestran niveles elevados de amiloides y atrofia de
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materia gris en comparacion con los hombres Aisen
et al. 2023. Paralelamente, el incremento proyectado
de la demencia, que se espera que se duplique,
remarca la importancia de centrarse en estos
biomarcadores genéticos para la identificacion y
gestion tempranas Rowcliffe et al. 2023. Por lo
tanto, la comprension del alelo APOE &4 se
convierte en un aspecto critico para el desarrollo de
estrategias de intervencion y prondstico en la
poblacidn en riesgo; este entendimiento, a su vez,
podria facilitar mejores enfoques terapéuticos. Asi,
entender las implicaciones del alelo APOE &4 se
convierte en un aspecto critico para desarrollar
estrategias de intervencion y prondstico en la

poblacidn en riesgo..

Nuevos biomarcadores genéticos y su potencial en

la deteccion temprana

La busqueda de biomarcadores genéticos novedosos
supone un progreso notable en la identificacién
precoz del Alzheimer, posibilitando una vision mas

comprensiva de su heterogeneidad neuropatoldgica.
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Investigaciones recientes apuntan a que, aparte de
los marcadores habituales, ciertos biomarcadores
como FAM222A [extractedKnowledge3| podrian
jugar un rol esencial en la evolucidon de la atrofia
cerebral ligada al Alzheimer. Este gen, que presenta
una expresion incrementada en muestras de tejido
encefdlico de personas con Alzheimer, se asocia a la
agregacion de amiloide-B, que es tipica de la
enfermedad. Al  ofrecer datos sobre Ia
vulnerabilidad selectiva de redes cerebrales
concretas, estos biomarcadores genéticos no solo
ayudan a realizar diagndsticos mds certeros en fases
tempranas, sino que también hacen mas accesible la
participacién en ensayos clinicos, que son cruciales
para el desarrollo de terapias individualizadas
Apostolova et al. 2021. La incorporacion de estos
avances en biomarcadores en la préactica médica
podria transformar la gestidn y la comprension de

la enfermedad Initiative ADN et al. 2020 en general.
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Aplicaciones clinicas y desafios

El progreso en hallar biomarcadores que permitan
diagnosticar la enfermedad de Alzheimer en sus
primeras fases ofrece un potencial considerable
para su aplicacidn clinica, aunque no esta exento de
retos. Por un lado, los biomarcadores podrian
posibilitar una deteccién mads certera y a tiempo, lo
que facilitaria tratamientos precoces capaces de
hacer mds lenta la evolucion de la enfermedad.
Como ejemplo, algunos estudios recientes sefialan
que los metabolitos presentes en la sangre de
personas con sindrome de Down pueden indicar
alteraciones metabdlicas parecidas a las que se ven
en la enfermedad de Alzheimer. Esto sugiere que
biomarcadores concretos podrian ser de gran
utilidad para clasificar a los pacientes segun la fase
de la enfermedad en que se encuentren Alzheimer's
Consortium B-Syndrome D (ABC-DS) Investigators
et al. 2020. No obstante, la puesta en préactica de
estos biomarcadores en la clinica se topa con

problemas como la interoperabilidad de los
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sistemas y la proteccion de los datos; aspectos que
demandan atencidn y desarrollo para optimizar su
utilidad clinica Chen et al. 2025. En general, el
avance es prometedor, pero requiere resolver

ciertos desafios.

Criterios diagndsticos actuales y la integracion de
biomarcadores

El avance en los criterios para diagnosticar la
enfermedad de Alzheimer ha ido integrando el uso
de biomarcadores. Esto permite una deteccion
temprana mds afinada y, digamos, individualizada.
Las puntuaciones de riesgo poligénico han
resultado ser cruciales para entender los
mecanismos moleculares que explican la variedad
en como se manifiesta la enfermedad. Por ejemplo,
la identificacion de grupos de rutas relacionadas
con la enfermedad se correlaciona con
biomarcadores como los niveles alterados de
amiloide y tau Elman et al. 2023. Ademds, los

biomarcadores sanguineos se han revelado como
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herramientas valiosas para detectar la patologia de
Alzheimer, fundamentalmente por su facil acceso y
coste moderado. No obstante, su uso extendido en
la prdctica clinica precisard un esfuerzo
considerable en estandarizacidn y capacitacion del
personal Alcolea et al. 2024. En general, la
integracion de estos biomarcadores podria
aumentar la exactitud del diagndstico y favorecer

tratamientos a tiempo.

Consideraciones éticas y desafios en la
implementacion de biomarcadores

La adopcion de biomarcadores en el diagndstico
precoz del Alzheimer conlleva consideraciones
éticas y retos que ameritan un analisis detallado
para asegurar su eficacia y viabilidad en la practica
clinica. Un desafio primordial reside en la ausencia
de guias uniformes para la evaluacidn cognitiva, lo
cual podria ocasionar interpretaciones erroneas de
los resultados de los biomarcadores, impactando la

atencion al paciente (Anderson et al. 2024).
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Adicionalmente, es esencial manejar éticamente los
resultados de las pruebas, pues la posibilidad de
causar ansiedad en los pacientes y sus familias
puede dificultar la decision de establecer un
diagndstico temprano. Es importante, por otro lado,
reconocer la importancia de los estudios que
combinan diversas técnicas de neuroimagen y
biomarcadores. La aplicacion de la inteligencia
artificial en este campo, como se destaca en Klén et
al. 2024, aunque promete perfeccionar el
diagndstico,  presenta  obstdculos en la
estandarizacidén de datos y la interpretabilidad de
los modelos. Generalmente hablando, estos
aspectos deben ser abordados para una

implementacion responsable.

Conclusion

En resumen, la deteccidon precoz de biomarcadores
en la enfermedad de Alzheimer resulta fundamental
para perfeccionar los procedimientos diagndsticos

y, a fin de cuentas, la calidad de vida de quienes la
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padecen. Los progresos recientes en aprendizaje
automadtico (o *machine learning®) han probado ser
instrumentos valiosos en este campo, facilitando la
extraccion de rasgos distintivos y la clasificacion de
la enfermedad con una precisién notable, tal y como
se constatd en investigaciones que examinaron
métodos de aprendizaje profundo y su aplicacidn en
la deteccion del Alzheimer Balakrishnan et al. 2023.
Por otro lado, la conexidon entre irregularidades
neuroldégicas discretas y las imdgenes cerebrales
pone de relieve la complejidad inherente a esta
patologia, en la que elementos como la atrofia
subcortical y la aparicidon de hiperintensidades en la
sustancia blanca tienen relevancia en diversos tipos
de deterioro cognitivo leve Azzarello et al. 2020. Por
lo tanto, la direccion futura de la investigacidn
deberia enfocarse en la integracion de estas
tecnologias con el objetivo de simplificar
diagndsticos mds tempranos y certeros en personas

con riesgo de desarrollar Alzheimer.
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Resumen de la importancia de los biomarcadores
en el diagnéstico temprano

En neurologia, la deteccidn precoz del Alzheimer se
ha vuelto un objetivo fundamental, y aqui los
biomarcadores son cruciales. Estos indicadores
biolégicos pueden darnos informacidn valiosa sobre
procesos patoldgicos incluso antes de que
aparezcan sintomas clinicos claros, permitiendo
una intervencion temprana y mds efectiva. En este
contexto, el estudio de metabolitos en personas con
sindrome de Down, quienes tienen un riesgo alto de
desarrollar Alzheimer, ha evidenciado que ciertas
alteraciones metabdlicas son predecibles y se
correlacionan con las distintas fases de la
enfermedad. Esto refuerza la importancia de los
biomarcadores en la evaluacion del deterioro
cognitivo Alzheimer's Consortium B-Syndrome D
(ABC-DS) Investigators et al. 2020. Adicionalmente,
la conexidn entre sintomas depresivos y el riesgo de
demencia implica que los biomarcadores podrian

servir para identificar individuos en riesgo,
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facilitando un diagndstico mds exacto y oportuno
Baeken et al. 2020. Generalmente hablando, esta
interrelacion subraya la necesidad de investigar a

fondo el potencial de los biomarcadores.

Direcciones futuras para la investigacion y la
practica clinica en el diagndstico de Alzheimer

En el futuro, la investigacion sobre el diagndstico
del Alzheimer deberia, generalmente hablando,
prestar especial atencion a la identificacion y
validacion de biomarcadores accesibles. Estos
biomarcadores podrian asistir en la deteccion
temprana de la enfermedad, y un enfoque que
parece prometedor es el andlisis de la saliva. Medir
biomarcadores de Alzheimer en saliva podria
simplificar el cribado en poblaciones subatendidas,
mejorando la precision diagndstica Ajalo et al.
2024. Es importante destacar que iniciativas como
la Australian Dementia Network (ADNeT) ponen de
manifiesto la necesidad de unir a investigadores,

clinicos, y personas con experiencia vivida con la
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enfermedad para asi transformar la atencidén y el
diagndstico de la demencia. ADNEeT, a través de
registros clinicos y clinicas de memoria, esta
impulsando la innovaciéon en el diagndstico
temprano y en la implementacion de tratamientos
emergentes, algo que subraya la necesidad de
invertir en futuras investigaciones y en la
armonizacion de protocolos clinicos Ahern et al.
2023. La cooperacidon interdisciplinaria, en la
mayoria de los casos, serd esencial para abordar

esta compleja enfermedad de manera efectiva.
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Introduccion

La  neuroimagen funcional ha avanzado
considerablemente en los ultimos  afos,
transformando nuestra manera de entender la
actividad cerebral y su uso clinico. Este campo, en
constante evolucion, no solo permite observar
procesos neuronales en tiempo real, sino que
también ha impulsado la creacion de tecnologias
innovadoras, como la neuroprediccién asistida por
inteligencia artificial. Estas técnicas tienen el

potencial de cambiar campos como la psiquiatria
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forense, donde su habilidad para identificar
marcadores neurocognitivos puede aumentar la
precision en la evaluacion de riesgos y la
intervencion terapéutica. No obstante, y a pesar de
sus aplicaciones prometedoras, se plantean
cuestiones éticas y legales que es preciso analizar
con detenimiento, sobre todo en el dmbito de la
justicia penal. La exploracién de la relacion entre
los cambios en la sustancia blanca del cerebro y la
conectividad funcional subraya ain mds la
complejidad del cerebro humano y su impacto en la
cognicidn, recalcando la importancia de un andlisis
critico sobre el papel de estas tecnologias en la
practica clinica Bijlsma et al. 2020Kantarovich et al.
2020. En general, se puede afirmar que la
neuroimagen funcional plantea retos importantes

que exigen una reflexion constante.

Definicion de neuroimagen funcional
La neuroimagen funcional comprende un abanico

de técnicas disenadas para observar y cuantificar la
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actividad cerebral en el instante en que ocurre,
ofreciendo datos esenciales sobre el
desenvolvimiento funcional del sistema nervioso.
Entre estas técnicas, la resonancia magnética
funcional (fMRI) y la tomografia por emision de
positrones (PET) sobresalen, habiendo
transformado nuestra comprension de los procesos
neurobiolégicos en un amplio espectro de
situaciones clinicas. El progreso en la neuroimagen
funcional ha simplificado el andlisis de anomalias
en la conectividad cerebral, sugiriendo que danos
en la materia blanca pueden modificar la
integracion funcional entre distintas dreas del
cerebro, lo cual se ha asociado a alteraciones
cognitivas en poblaciones de edad avanzada
Kantarovich et al. 2020. De igual forma, se ha
constatado que los dafios ocasionados por impactos
repetidos en el dmbito deportivo afectan la
conectividad funcional, lo que, generalmente
hablando, puede repercutir en el control inhibitorio

y el procesamiento de informacién en los
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deportistas  Cecchi et al.  2020. Estos
descubrimientos  ponen de manifiesto la
importancia de la neuroimagen funcional en la
practica clinica actual. Digamos que subrrayan su

relevancia.

Imagen 1. Caso de vECJ. (A) PET-FDG muestra hipometabolismo taldmico bilateral y hemisferico izquierdo. (B)
FLAIR sin alteraciones relevantes. (C) Aumento de serial en tdlamo dorsomedial bilateral en secuencias de
difusion. Caso de eECJ. (A) PET-FDG muestra hipometabolismo en niicleos caudado, tdlamo y region anterior
del putamen. Hipometabolismo regién del polo anterior y frontal dorso-medial de predominio izquierdo. (B)
Hiperintensidad en la rodilla de la cdpsula interna izquierda y ganglios de la base bilateralmente en secuencias
FLAIR. (C) Hallazgos similares en secuencias de difusion con hiperintensidad también en tdlamo y cdrtex
cingular. Probable caso de eECJ (subtipo MM2). (A) PET-FDG muestra disminucion generalizada de la actividad
cortical y de ambas regiones taldmicas. (B) Hiperintensidad cortical bihemisférico de predominio izquierdo en
secuencias FLAIR. (C) Hallazgos similares en secuencias de difusion. Caso de fEC]. (A) PET-FDG evidencia
hipometabolismo de la region taldmica y ganglios de la base de predominio hemisférico derecho con compromiso

de caudado bilateralmente.
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Importancia de la neuroimagen en entornos
clinicos

La neuroimagen, en el dmbito clinico, tiene un rol
fundamental, proveyendo herramientas que son
clave para el diagndstico y el tratamiento de
distintas patologias neuroldgicas. A medida que la
neuroimagen funcional avanza, su impacto en la
practica clinica es cada vez mas claro. Por ejemplo,
si combinamos la neuroimagen con inteligencia
artificial, podemos desarrollar tecnologias de
lectura cerebral que podrian cambiar campos como
la  psiquiatria forense, ayudando a hacer
evaluaciones de riesgo mas precisas y a identificar
intervenciones Bijlsma et al. 2020. A su vez, se
vuelve indispensable compartir datos armonizados
de estudios multicéntricos para el desarrollo de
biomarcadores diagndsticos y prondsticos, sobre
todo en condiciones complejas como la esclerosis
multiple Barkhof et al. 2022. Por lo tanto, al integrar
la neuroimagen en la atencién clinica, no solo

mejora la calidad del diagndstico, también abre
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nuevas vias para un manejo personalizado y

efectivo de los pacientes.

Descripcion general de las técnicas de
neuroimagen funcional

La neuroimagen funcional, generalmente hablando,
se ha convertido en una herramienta clave tanto en
la investigacion como en la practica clinica; permite
observar y analizar la actividad del cerebro cuando
este responde a diferentes tareas cognitivas y
emocionales. Entre las técnicas mds relevantes,
encontramos la resonancia magnética funcional
(fMRI), la tomografia por emision de positrones
(PET) y la electroencefalografia (EEG). Cada una,
por supuesto, con sus propias ventajas y
limitaciones en términos de resolucién, tanto
temporal como espacial. La habilidad de estas
técnicas para detectar pequefios cambios en la
actividad cerebral ha abierto, sin duda, nuevas
posibilidades para entender mejor trastornos

neuroldgicos y psiquidtricos. De esta forma,
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contribuye a la implementacién de enfoques
innovadores en el diagndstico y el tratamiento. Por
otro lado, la integracion de la inteligencia artificial
y el aprendizaje automadtico en el andlisis de los
datos que arrojan las neuroimdgenes, promete
aumentar la precision en la identificacion de
biomarcadores neurocognitivos. Esto facilita, a su
vez, el avance en la neuroprediccidon, como puede

verse en Bijlsma et al. 2020 y Depp et al. 2020.

Tipos de métodos de neuroimagen funcional (por
ejemplo, fMRI, PET)

En las ultimas décadas, los métodos de
neuroimagen funcional han experimentado un
avance notable, lo que ha posibilitado una
comprension mads profunda de la actividad cerebral
en tiempo real. Dentro de estos métodos, la
resonancia magnética funcional (fMRI) y la
tomografia por emision de positrones (PET)
sobresalen de forma particular debido a su

capacidad para evaluar, respectivamente, el flujo
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sanguineo y el metabolismo cerebral. La fMRI, que
se fundamenta en la resonancia magnética, se
emplea para mapear dreas del cerebro que se
activan al realizar tareas concretas, lo que revela
patrones de funcionamiento que resultan esenciales
para comprender trastornos tanto neuroldgicos
como psiquidtricos. La PET, por su parte, ofrece
informacion sobre la actividad metabdlica cerebral,
algo crucial en el diagndstico y el seguimiento de
enfermedades neurodegenerativas, tal y como se
menciona en Czerska et al. 2025. Generalmente
hablando, estos avances no solo incrementan la
precision diagndstica, sino que ademas brindan
nuevas perspectivas para tratamientos
personalizados en la prdctica clinica, como bien

destaca N/A 2021.
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Imagen 2. Comparacién de la activacion cerebral durante la resolucion de matrices
progresivas de Raven (RAPM) entre individuos del grupo control (izquierda) y sujetos con altas
habilidades matemdticas (derecha). Las imdgenes de resonancia magnética funcional (fMRI)
muestran regiones con mayor activacion en la condicion de tarea activa comparada con reposo
(Active > Rest). Las zonas en color rojo-amarillo indican mayores valores Z, reflejando un
incremento en la actividad neuronal. El grupo con talento matemdtico presenta una activacion
mds extensa y bilateral en dreas frontoparietales, asociadas al razonamiento ldgico y
visual-espacial. Escala de valores Z mostrada en la parte inferior.
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Avances tecnoldgicos en la resolucién y velocidad
de la imagen

Los adelantos en la velocidad y resolucidon de las
imdgenes han transformado la neuroimagen
funcional, facilitando una comprension mas
completa de los procesos neuronales complejos. La
integracion de técnicas con alta resolucidn
temporal, como la magnetoencefalografia (MEG),
ha permitido a los investigadores explorar
dindmicas espacio-temporales relevantes para
entender la  cognicion y la  conducta,
particularmente en el contexto de trastornos
psiquidtricos Dolan et al. 2022. Adicionalmente, el
desarrollo de tecnologias de imagen por resonancia
magnética (IRM), sobre todo en modalidades de
0.55T y 7T, ha optimizado la caracterizaciéon de
tejidos y mejorado la preservacion del detalle en la
imagen, ofreciendo un marco diagndstico seguro y
no invasivo Alves et al. 2024. Generalmente
hablando, estos avances no solo amplian las

capacidades diagndsticas, sino que también sientan
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las bases para innovaciones futuras en la

comprension de la salud cerebral y sus patologias.

Aplicaciones clinicas en neurologia

Las aplicaciones clinicas en el campo de la
neurologia han experimentado una notable
transformacion gracias a los progresos en la
neuroimagen funcional. Estas técnicas nos brindan
una comprension mas rica de las alteraciones que
afectan la conectividad cerebral. Pensemos, por
ejemplo, en la monitorizacion de deportistas que
sufren impactos repetidos en la cabeza. Un estudio
con atletas de polo acudtico, por ejemplo, demostré
como la neuroimagen revela cambios en la
conectividad funcional del cerebro, lo que a su vez
apoya la evaluacion de la capacidad cognitiva y el
control inhibitorio Cecchi et al. 2020. Ademds, en
el contexto de los accidentes cerebrovasculares
isquémicos, la caracterizacion de depdsitos de
hemosiderina ha puesto de relieve la importancia

de la resonancia magnética. Esta técnica permite
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diferenciar entre infartos y hemorragias primarias,
un aspecto fundamental para el prondstico y el
manejo del paciente Arteaga-Reyes et al. 2024. En
general, estas innovaciones estdn remodelando el
diagndstico y la rehabilitacién neuroldgica,
abriendo la puerta a enfoques mds precisosy, sobre

todo, personalizados.

Papel de la neuroimagen en el diagndstico de
trastornos neuroldégicos

En el contexto del diagndstico de trastornos
neuroldégicos, la neuroimagen es fundamental, ya
que proporciona herramientas avanzadas para la
evaluacion y visualizacion de las estructuras y
funciones cerebrales. Técnicas como la resonancia
magnética funcional (RMf) y la tomografia por
emision de positrones (PET) permiten Ila
identificacion de biomarcadores especificos, algo
esencial para el diagndstico precoz y preciso de
condiciones como la enfermedad de Alzheimer y la

esclerosis multiple. Es importante destacar que el
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trabajo colaborativo de consorcios como ENIGMA
ha permitido combinar datos a nivel global,
enriqueciendo la investigacion en neurociencias y
mostrando la heterogeneidad, tanto genética como
patofisioldgica, de los trastornos neurolégicos. De
hecho, conforme avanzamos hacia un enfoque de
medicina de precisidn, se resaltan cuatro pilares
fundamentales:  biomarcadores  multimodales,
medicina de sistemas, tecnologias digitales de salud
y, por supuesto, la ciencia de datos, lo que refuerza
aun mas la relevancia de la neuroimagen en la
practica clinica actual Cho M et al. 2023Adhikari et
al. 2020.

Uso de la neuroimagen en el monitoreo de la
progresion de la enfermedad y la eficacia del
tratamiento

El monitoreo de la progresién de enfermedades
neurolégicas y la evaluacion de la eficacia de
tratamientos especificos han sido, sin duda,

transformados por la neuroimagen. En el ambito de
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la enfermedad de Alzheimer, es innegable que
tratamientos con anticuerpos monoclonales, como
lecanemab y donanemab, han mostrado diferencias
significativas en resultados clinicos. Por ello,
asegurar un adecuado seguimiento de la respuesta
terapéutica en  pacientes hace que la
implementacion de herramientas de neuroimagen
sea necesaria Barber et al. 2024. En esclerosis
multiple, de manera similar, la resonancia
magnética 'y otras técnicas avanzadas de
neuroimagen han posibilitado una comprension
mads profunda de la progresion de la enfermedad y
su actividad, facilitando la personalizacién de la
terapia, generalmente hablando Ahmed et al. 2025.
Estas tecnologias optimizan el diagndstico y la
monitorizacién; sin embargo, presentan un desafio
en cuanto a recursos y logistica para los sistemas de
salud en su implementacidn, en la mayoria de los

casos.
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Impacto en el tratamiento de la salud mental

En la actualidad, la incidencia de las innovaciones
en la neuroimagen funcional ha revolucionado de
manera notable el abordaje de la salud mental,
impulsando un entendimiento mds profundo de los
trastornos  psicoldgicos. Las  técnicas de
neuroimagen, en sinergia con la inteligencia
artificial (IA), han propiciado la creacion de
metodologias vanguardistas para la valoracién y el
tratamiento de afecciones mentales. A modo de
ejemplo, la TIA no solo simplifica la deteccién
precoz de dificultades cognitivas, sino que también
optimiza la eficacia de las intervenciones al integrar
una perspectiva multidimensional que contempla
elementos bioldgicos y psicoldgicos Depp et al.
2020. Por otra parte, el empleo de la neuroimagen
en la psiquiatria forense exhibe un potencial
significativo para acrecentar la precision de las
estimaciones de riesgo y la identificacion de
intervenciones apropiadas, resaltando la

trascendencia de la neuroprediccion con A.l. en
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este campo Bijlsma et al. 2020. De este modo, la
fusion de estas tecnologias aspira a reformular la
forma en que se diagnostican y se tratan los

trastornos mentales.

Neuroimagen funcional en la comprension de los
trastornos psiquiatricos

La neuroimagen funcional, verdaderamente, ha
cambiado nuestra forma de entender los trastornos
psiquidtricos, ofreciéndonos, por decirlo asi, una
mirada directa a la actividad del cerebro en tiempo
real. Gracias a técnicas como la
magnetoencefalografia (MEG), se ha vuelto posible
observar y analizar los patrones de cognicidn,
percepcion vy, claro, comportamiento, en relacion
con distintas patologias mentales. Estos adelantos
nos permiten desentrafar la dindmica espacial y
temporal de los procesos neuronales, algo que
resulta crucial para entender enfermedades como la
depresidon y la ansiedad, donde los procesos de

aprendizaje y memoria juegan roles significativos
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Dolan et al. 2022. No obstante, y a pesar del
potencial de la neuroimagen para mejorar tanto el
diagndstico como la terapia, su aplicacion clinica se
encuentra con diversos desafios, como la
heterogeneidad clinica y, por supuesto, las
limitaciones metodoldgicas. Es importante abordar
estos obstdculos para asi maximizar los beneficios
que la neuroimagen funcional puede aportar en el
tratamiento de los trastornos psiquidtricos van de

Mortel et al. 2025.

Aplicaciones en planes de tratamiento
personalizados e intervenciones

El auge de la neuroimagen funcional ha
transformado nuestra concepcion de los planes de
tratamiento a medida, afinando la punteria y el
impacto de nuestras intervenciones en distintas
dolencias. En oncologia, por poner un caso, la
simulacion de radioterapia PET/CT es clave para
dibujar con exactitud el volumen tumoral, algo

crucial para un tratamiento a la carta y para no
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danar tejido sano Carsrud et al. 2024. Y en
psiquiatria, la fMRI ha sido fundamental para
detectar patrones neuronales caracteristicos en
trastornos como la esquizofrenia, abriendo la
puerta a terapias individualizadas segun las
disfunciones detectadas Vignapiano A et al. 2024.
Estas mejoras no solo se traducen en mejores
resultados para el paciente, sino que impulsan la
investigacion en tratamientos que se adaptan a cada
persona, subrayando la relevancia de la

personalizacién en la medicina actual.

Conclusion

En resumen, las innovaciones en neuroimagen
funcional han revolucionado la investigacion
cientifica y la préctica clinica. Ofrecen, de hecho,
instrumentos fundamentales para comprender y
tratar los trastornos neuroldgicos. Técnicas como la
resonancia magnética funcional (fMRI) y la
electroencefalografia (EEG) han facilitado la

exploraciéon no invasiva de la actividad cerebral,
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mostrando patrones que, hasta hace poco,
resultaban ininteligibles. No obstante estos
avances, persisten retos importantes, sobre todo en
la integracion de aplicaciones de inteligencia
artificial (IA) en ambientes clinicos; en este aspecto,
las inquietudes sobre la privacidad y la
estandarizacion de los datos son esenciales para su
implementacion eficaz Khalid N et al. 2023.
Adicionalmente, es crucial seguir perfeccionando
técnicas que optimicen el diagndstico y tratamiento
de enfermedades como el trastorno del espectro
autista y el Alzheimer, donde la neuroimagen tiene
un rol clave en la adaptaciéon individual de las
intervenciones terapéuticas Yen C et al. 2023. Se
podria decir que el futuro de la neurociencia se basa
en estas innovaciones y en la colaboracién

interdisciplinaria.

Resumen de los avances clave y sus implicaciones
El progreso en la neuroimagen funcional ha

facilitado una comprension profunda de las
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alteraciones neurofisioldgicas que estan en la base
de wvarios trastornos, asi como implicaciones
clinicas importantes. La incorporacion de
tecnologias de inteligencia artificial (IA) en estos
procesos ha impulsado innovaciones como la
neuroprediccidon. Esta ultima, en esencia, brinda la
posibilidad de detectar biomarcadores
neurocognitivos para la evaluacidn del riesgo de
violencia y reincidencia en situaciones de
psiquiatria forense Bijlsma et al. 2020. En una linea
similar, la identificacidon de la progresion bioldgica
en la enfermedad de Alzheimer ha cambiado
nuestra forma de entender la enfermedad,
sugiriendo que quizds deba considerarse como un
continuo de modificaciones patoldgicas, en lugar de
fases discretas. Este planteamiento ha resultado ser
crucial para detectar cambios iniciales en la
acumulacion de amiloide B y tau, lo que podria,
generalmente hablando, mejorar la efectividad de
los ensayos clinicos Aisen et al. 2020. Por lo tanto,

los avances en neuroimagen funcional no solamente
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amplian nuestra comprension tedrica, sino que
también tienen el potencial de transformar la
practica clinica; algo que, sin duda, es de gran

relevancia.

Direcciones futuras para la investigacion y la
practica clinica en neuroimagen

El horizonte de la investigacidn y la practica clinica
en el campo de la neuroimagen se vislumbra como
un drea llena de posibilidades, en gran parte debido
a la continua demanda de herramientas de
diagndstico mds exactas y eficientes. Un elemento
fundamental serd, en la mayoria de los casos, la
descomposicion del espectro psicético, que sugiere
la adopcion de metodologias dimensionales y una
fenotipificacion exhaustiva para ajustar con mayor
precision los Iimites diagndsticos en trastornos
como la esquizofrenia. La notoria heterogeneidad
clinica de la esquizofrenia, que se manifiesta a
través de una  considerable  variabilidad

interindividual tanto en la expresion de los
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sintomas como en la respuesta a los tratamientos,
obliga a que los investigadores consideren la
convergencia con otras condiciones neuroldgicas,
tal como la esclerosis multiple, cuyo proceso de
diagndstico ha experimentado mejoras sustanciales
gracias a los avances en neuroimagen Szulc A et al.
2023. Por otra parte, el empleo de tecnologias de
lectura cerebral, cuyo desarrollo estd siendo
potenciado por la inteligencia artificial, promete
transformar radicalmente la evaluacidn del riesgo
en la psiquiatria forense, si bien es cierto que se
requiere mayor investigacion para examinar en
detalle sus implicaciones éticas y también legales

Bijlsma et al. 2020.
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