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;Que es?

Es una declinacién adquirida de la
funcion intelectual, que causa
pérdida de la independencia social

DEMENCIA: CONOCE LOS PRIMEROS SINTOMAS. (s.
GOOGLE. https://residentialplaza.com/demencia-
conoce-los-primeros-sintomas/

(Gary D. Haommer, 01/15)

Bibliografia 0000
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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e 5A20%DELAS PERSONAS DE MAS DE 65 ANOS
DE EDAD

e Aun cuando no forma
parte del envejecimiento

normal, su Incidencia

aumenta con la edad

(Gary D. Hommer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK



l l D ! ; MEDICINA HUMANA
»

Mi Universidad o LA TOMA DE DECISIONES
Gonlleva w:

o £ LENGUAJE

e HAY DETERIORO DE LA MEMORIA

* LA ORIENTACION ESPACIAL o AREA DE LA FUNCION CORTICAL

e £L CALCULO e . ELJUICIO Y EL RAZONAMIENTO ABSTRAC

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK




ULS

Mi

Universidad

CAUSAS:
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INFARTUS SUBCORTICALES
o DEMENCIA MULTIHNFARTO

La demencia sobreviene por En la distribucion de arteriolas
penetrantes profundas (e's*??ftado

multiples infartos en el .
territorio de vasos cerebrales lagunar, enferedadde ol

: 0 ‘v@a_ .
Importantes
(Gary D. Hommer, 01/15)
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Enfermedad de

Alzheimer

(Gary D. Hommer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO:
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ES LA CAUSA EXPLICA mAS DEL EVOLUCION DE 5
/MAS FRECUENTE 50% DE LOS CASO'S A 10 ANOS? ~ ?
DE DEMENCIA o RN
(Gary D. Hammer, 01/15) :: :
Bibliografia

Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK



MEDICINA HUMANA

Mi Universidad

Empieza con un o .6
deterioro en el > ) Memoria reciente

aprendizaje

¢
A LA POSTRE =% Anomia »\“ Afasia \“‘ Acalculia . E

1 B | : e (Gary D. Hammer, 01/15)
G Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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l l D S TRASTORNG DE LA MARCHA (LOBULO

Mi Universidad FRONTAL)

Pasos cortos ‘. Dificultad para girar

Arrastrar los pies . “1 Retropulsién

o
)y Canva

(Gary D. Haommer, 01/15) /
Bibliografia

Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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>

N . Cortesia soci al Alucinaciones

0 <

(5 Ideas delirantes

\

2 Sintomas psiquiatricos

(1 Paranoias

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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CARACTERIZA POR PLACAS NEURITICAS - 4= iy
EXTPACELULARES EN LA CORTEZA CEREBRAL *««*1 oy 7
Y *'%

EN LAS PAREDES DE VASOS SANGUINEDS t“

MENINGEOS Y CEREBRALES

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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PLACAS NEURITICAS

ALAMENTOS HELICOIDALES FORIMA HIPERFOSFORILADA DE LA PROTEINA TAU

.:" _t.j I ~ -—.r .---. 'y
AVE B S Nay P
o Wk ‘gﬂ i\ 4 TR

R4 4 . ': 0’“‘ " v

o : 'ae ad
¢ J o
‘fg : . _ “

N R SRR
"4 |

PN

CENTRO DENSO DE IMATERIAL
. AMILOIDE RODEADO POR NEURITAS (AXONES, DENDRITAS) DISTRORACAS.
T’ N\ ASTROCITOS REACTIVOS Y MICROGLIA.

(Gary D. Hommer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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CAMBIOS ESTRUCTURALE
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o o PERDIDA NEUROVAL Y ASTROCITOSIS  ~ ™~
' SINAPTICA PEACTIVA '
\ P
FORMACION DE ‘C" PROLIFEPACION
DE LA

MARANAS
NEUROFIBRILARES .
INTRANEURONALES s '& mICROGLIA

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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CAMBIOS PATOLOGICOS MAS NOTORI

o LAS MARANAS SE OBSERVAN EN VARIOS OTROS TRASTORNOS DEGENERA
o EN EL HIPOCAMPO, CORTEZA ENTORRINAL, CORTEZA DE ASOCIACION Y LAl
BASAL DEL PROSENCEFALO.

o EXPLICA LOS SINTOMAS TEMPRANOS.
|« PERDIDA DE LA MEMORIA.
o ALTERACION DE LAS FUNCIONES COR TICALES SUPERIORES.

o EN ETAPAS MAS AVANZADAS AFECTA LA ACTIVIDAD MOTORA.

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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A. PEPTIDG A AMILOIDE (A A )

e Eslaprincipal proteina en las placas neuriticas; se deriva por
protedlisis de una proteina de membrana, la proteina
precursora de amiloide a (APP) codificada por un gen en el

cromosoma 21921.322.05.

e Interactua con la matriz extracelular y apoya el crecimiento
de neuritas en cultivos neuronales; evidencia genética
implica al AB en la patogenia de la enfermedad de

Alzheimer.

(Gary D. Hommer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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TENEPR UNA COPIA MAS DEL GEN APP INCREMENTA EL METABOLISIMO DE
APP HACIA AB

10% DE LOS CASOS DE ENFERMMEDAD DE ALZHEIMMER ES FAMILIAR, COV
INICIO TEMPRANG Y HERENCIA AUTOSOIMICA DOMMINANTE

5% DE ESTAS FAMILIAS LA ENFERIMEDAD MUESTRA FUERTE VINCULO CON MMUTACIONES
SIn SENTIDG" QUE FLANQUEAN CON mAYOR RAPIDEZ LA SECUENCIA AB EN EL GEN APP

(Gary D. Hommer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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OUE SE AUTOAGREGA
Y PROMUEVE LA
FORMACION DE

PLACA.

LAS MUTACIONES DE ApP
DAN LUGAR A AUMENTO DE
LA PRODUCCION DE TODAS

LAS ForImAS DE AB ©
SOBPE TODO. EN LA FORMA
DE 42 AMINOACIDOS LAPGA

\..'
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EL AB ES TOXICO
PARA NEURONAS EN
CULTIVO Y ESTIMULA
LA PRODUCCION DE
CITOCINAS APARTIR , =
DE CELULAS DE LA \
MICROGLIA <
EL AB TAMBIEN
DESENCADENA LA
LIBERACION DE
GLUTAMATO A PARTIR
DE CELULAS GLIALES Y
o PUEDE DANAR
o NEURONAS POR MEDIO
T DE EXCITOTOXICIDAD

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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encargadas de la transmision de la informacion entre neuronas

vias enzimaticas =@regulan la formacion de AB e_%areas de investigacion
actual

e |a beta secretasa divide la app en el amino terminal de la secuencia AB

e genera un fragmento carboxilo terminal de 99 aminoacidos.

e segunda actividad enzimatica llamada y-secretasa divide este

fragmento para dar AB. Caaviva. >
®) (2

e ) A

(Gary D. Hammer, 01/15) - Q

Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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e 70% de los casos enlazado con mutaciones sin sentido en el gen PS-1/5182,

e que codifica para una proteina transmembranal (presenilina
1) (cromosoma 14q24.3)

e 20 % mutaciones STM2 (presenilina 2)(cromosoma 1q31-
42)

e Las proteinas codificadas por estos genes son 67% idénticas en secuencia
de aminoacidos y tal vez tienen funciones similares.

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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ESTUDIOS CON ROEDORES

e evidencia actual indica que las presenilinas son subunidades de la
y-secretasa,

e ratones mutantes que carecen de una u otra presenilina muestran
funcion disminuida de y-secretasa

e mutaciones disenadas para inhibir la funcion de aspartil proteasa
predicha de las presenilinas eliminan la actividad de y- secretasa

Varlantes mutantes de las presenilinas relacionadas con enfelmoiasde
| Al\lzhelmer familiar aumentan la produccion de Af3 M\

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia J
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK ‘
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e Esto sugiere que estas mutaciones originan enfermedad
de Alzheimer al alterar de modo selectivo la actividad de la y-secretasa

e Y-secretasa es importante para procesar proteinas Notch y otros
sustratos cruciales para la funcion neuronal

e Los ratones con deficiencia de presenilinas muestran deficiencias de la
memoria espacial y de la plasticidad sinaptica.

a deficiencia de y-secretasa tal vez contribuya a la
durodegeneracion en pacientes con mutaciones de presenilina.

Y
-

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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Identificado como un factor de riesgo
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 Proteina de 3% kDa que media la union de lipoproteinas al receptor de lipoproteina de baja
densidad (LDL) y la proteina vinculada con receptor de LDL (LRP).

e Pacientes de 60 anos de edad y en alrededor del 50°% de estos enfermos la isoforma e't de la
apolipoproteina E(apoEY)

e Importancia para movilizar lipidos durante el desarrollo normal del sistema nervioso y
durante |A regeneracidn de nervios periféricos después de lesion.

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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APOEY SE SINTETIZA Y SECRETA POR ASTROCITOS Y MACROFAGOS.

(DEL CROMOSOMA 19q13.2.)

e Hay tres isoformas importantes de isotipos

e apo E2: muestra vinculo con decremento del riesgo e inicio mas tardio el Alzheimer aparece en
ausencia de este.

e apo E3: Aumenta el brote de neuritas en presencia de lipoproteinas de muy baja densidad

e apo EY: Incremento del riesgo e inicio mas temprano de enfermedad de Alzheimer de inicio tardio tanto 4
familiar como esporadica

e La apoE3 estabilizador del citoesqueleto neuronal se une a tau con mucha mas avidez que la apoE;I.

s apoE3 a tau puede prevenir La formacion de maranas neurofibrilares, y apoyar el

montaje de microtibulos normal requerido para el brote de neuritas.

(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
Gary D. Hammer, S. J. (01/15). Fisiopatologia . MEXICO: LANGE MEDICAL BOOK
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Tx con colinesterasa:

L . Ayudan un par de afios degeneracidon
donepezil, r|vast|gm|na=:% . P . =$ 5
. (mejorar la memoria) neuronal progresa
galantamina.

EVIFEI?IMEDAD==$ confinados S o—Q »-mutismo o0 incontinencia

TERMINAL al lecho
¥ Py .\
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(Gary D. Hammer, 01/15)
Bibliografia
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