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1. Etiología de la EA

Los principales 
biomarcadores de la 
EA son la formación 
de βA y el incremento 
de proteína Tau. 

•Sondas NIRNIAD-4

BAP-2

AOI-987

DANIRs, en orden creciente de afinidad por el βA

λex = 452nm y λem= 487nm λex = 539nm y λem = 577nm λex = 597nm y λem = 665nm

-Menor toxicidad
-Menor rendimiento cuántico

-Estabilidad en suero humano                                                                                                  
-Unión débil ASB
-≠intensidad señal ratones con y sin EA

-Eliminación rápida
-Atraviesa  BHE

Candidatas a sondas NIR ideales

- Aprender la etiopatogenia que conduce a la formación de depósitos amiloides.

- Conocer el tratamiento farmacológico actual de la EA.

- Conocer el diagnóstico actual de la EA y nuevas técnicas en desarrollo.

- Conocer las características estructurales y espectroscópicas de las sondas NIR.

- Aprender los principios físico-químicos que rigen el diseño de sondas NIR.

-Aprender el concepto de agentes teragnósticos.

• Método de búsqueda a través de descriptores en la literatura
científica en las bases de datos: Pubmed y Google Académico tales
como “Biomarkers alzheimer's”, “Beta amyloid plaques” y “NIR
fluorescent”.
• Búsqueda manual para la obtención de datos concretos de índole
teórica.

Una de las enfermedades neurodegenerativas más destacada es la enfermedad de Alzheimer (EA). Existen diferentes tipos de biomarcadores para su diagnóstico
entre los cuales destacan los de neuroimagen. Las técnicas usadas para detectar estos biomarcadores emplean sondas que se unen con afinidad a estos. Se están
investigando nuevas técnicas como la Imagen Óptica de fluorescencia, en la que las sondas usadas deben emitir en la región del infrarrojo cercano (NIR) y unirse con
especificidad a los agregados β-amiloides (βA) . Esta revisión se centrará en analizar diferentes moléculas en investigación con la posibilidad de ser sondas NIR
ideales.

Objetivos Material y Métodos

• Sondas NIR subsanar las limitaciones de las técnicas disponibles en el diagnóstico actual
• Capacidad de monitorizar el progreso de la EA con técnicas no invasivas
• Moléculas más eficacesDANIRs y estirilquinolinas
• Estirilquinolinas posible uso como agentes teragnósticos
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Formación 
de NNF y 
acumulación 
de βA

Fibras de βA
observadas in 
vitro en 
microscopio 
electrónico 

MRI
• Elevado tamaño y peso del 
instrumento.
• Precio de la instrumentación.
• Baja sensibilidad por el βA.
• Duración del proceso.

PET
• Cortos períodos de semidesintegración.
• Resolución espacial baja.
• Se pierde la diferenciación entre la  
sustancia gris y la sustancia blanca. 
• Riesgo por radiación.

CRANAD-58 - λex = 630nm y λem = 750nm 
-Interacciones hidrofóbicas
afinidad
- Mejora rendimiento cuántico

3. Diagnóstico de la EA

-Diseño molecular para la emisión en la región NIR

Objetivo : reducir intervalo HOMO-LUMO:
-Sistemas π: dobles enlaces conjugados y anillos 

aromáticosmolécula plana
-Sistemas “push pull”: influye el pH: a pH ácido más 

ionizado

- No posible validar    
su unión

Resultados y discusión

Curcumina

CRANAD-2

- In vitro reduce daño 
oxidativo y acumulación 
de placas βA

-Citotóxica y 
teratógena
-Técnica invasiva

- λex = 640nm , λem = 805nm  Intervalo
HOMO-LUMO menor 
-In vitro: afinidad y unión muy específica 
-In vivo: monitorización progreso EA

-Agente teragnóstico

Estirilquinolinas

-Una sola molécula  diagnóstico y tratamiento
-Prometedora actividad inhibidora de βA de la EA y de PrPSc
- λem > 600nm
-Unión βA específica

Punto de partida prometedor para una posible aplicación in vivo

Sondas NIR ideales

-Tioflavina T  
-Sistema aromático 

interacciones hidrofóbicas
βA afinidad
-Atraviesan BHE  

-Ki = 10nM

-Técnica invasiva
- (λex = 475nm y    

λem=612nm)

-λem = 708nm         
-Atraviesan BHE

-Mejor resolución
-Buena absorción y

eliminación             
-Mayor afinidad βA

-Misma  
intensidad de señal 

ratones con y sin EA
-Retenida en pericráneo

-Técnica in vivo no    
invasiva
-Monitorización 
progreso EA
-λex = 650nm y

λem= 670nm   

-Intensidad no elevada 
- Menor afinidad βA

-Baja penetración 
cerebro (< 1 cm) 
- Baja resolución

Hidrofóbico

Hidrofílico
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