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Espacios de Investigacion - Consultas y sala enfermeria (Hospital Macarena, Sevilla)
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Espacios Investigacion - Sala de Infusion (Hospital Macarena, Sevilla)
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Espacios Investigacion Clinica (Hospital Virgen del Rocio, Sevilla)
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Lineas: Antes del ictus

Fase Aguda

Fase subaguda



ADNES: Advanced Neuroprotection in Stroke

Identificar y caracterizar poblaciones de altisimo riesgo vascular sobre las que
hacer prevencion mediante estrategias de neuroproteccion/nutricion. Testado y
screening de dichos compuestos neuroprotectores en distintos modelos
experimentales de isquemia cerebral.
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L1- Advanced Neuroprotection in Stroke (ADNES)

120

100

Identification of
neuroprotective compounds
and combinations

(409 (3
R Test the neuroprotective effect on Evaluation as advanced ,
E @ \ = T => stroke models neuroprotective strategy Carmen del RIO, PhD
= ‘|1 (€3 P — &
-~ Neuroprotective Drosophila model ~ . 8
' }%  ingredients from raw of ischemia §

materials and plant Brain spheroids Experimental stroke

CiDAF extracts

W‘”Drosophila screening model for ischemia

Mortality Locomotor activity Caspase 3/7 activity Protein carbonylation ROS
Control
2.0 100+ 2.5
-e- Control beam crosses o
-~ 0
-# Hypoxia 2.5 h E 10 1.5- 80 2.0 **
: 60 100 >
S g0 ) s 607 = 1.5
@ . iL 1.0 S i
2 120 Anoxia © E 40 % 1.0
8 150 : c .
2 180 0.5
§ 210 50 § F \ 20 0.5
® 240
g 270 0- 0.04
£ 300 C Oh 2h 6h 24h C Oh 2h 6h 24h C Oh 2h 6h 24h
Caspase-3 staining time time time

CH Yilin Xia et al. 2018



L1- Advanced Neuroprotection in Stroke (ADNES)
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Proyectc

Salicornia

)

INICIO

Proyecto

SALICORNIAY SALUD Salicornia

EQUIPO

' - \ ; - El"Proyecto Salicornia”, nace con la idea de buscar
ESTUDIOS CLiNICOS RN INRE . RV compuestos que puedan ser administrados a personas
} A \ N SR % con alto riesgo vascular (por hipertension, diabetes,
COLABORADORES : 1 Jg " _ +\ ‘:- : ' colesterol alto, etc) que podrian sufrir una enfermedad
NOTICIAS R\ : vascular (como un ictus o isquemia cerebral), para que

esto nunca ocurra o en caso de que ocurra, las

secuelas, Sean minimas.

En nuestro laboratorio hemos descubierto, que algunas
plantas haléfitas, como la salicornia que viven en las
marismas, producen enormes cantidades de polifenoles

y otros compuestos qué utilizan para protegerse de las

o 1 s A '. g A & SN agresiones del sol, de la salinidad y que nos sirven

% jmontaner-ibis@us.es también para proteger a nuestros pacientes y cuidar la
= 5 4

Y. Unidad Neurovascular HUVYM

salud neurovascular.



IRIS: Improving Reperfusion Injury in Stroke
Mejorar acceso a terapias de reperfusion. Caracterizar, diagnosticar y prevenir el
dafio por reperfusion en las nuevas estrategias de recanalizacion.



LVO-Check

Blood drop

LVO-Check performance

[ Standard Patient Management ]

FABP/NT-proBNP
sens/spec 70/96
>95% PPV

Ana Barragan

/
M 10415
Rapid
Test

SUSPECTED
KSTROKE

\
ANGIO-CT
AII-\I,\(I)g(:::'?tﬂ; Endovascular
Thrombectomy

Smartphone
Reader

Direct to thrombectomy
Hospitals



L\VO-Check next steps...

WEBPORTAL

HFABP +
NTproBNP

An easy tool to launch large multicenter clinical trials is ready




/_\/—A;DALUGA

CASTILLA Y LEON

- Hospital Rio Carridn (HRC)
Hospital General de Segovia (HGS)
Puntos de ambulancias

Hospital Universitario Virgen del Rocio ( )
Hospital Universitario Virgen Macarena (HUVIV)
Hospital de Alta Resolucion Sierra Norte (HARS)
4 puntos de referencia DCCU

4 puntos de referencia EPES (061)

- Hospital Clinico Universitario de Valladolid ( )
% - Hospital Rio Hortega (HRH)
- Hospital Comarcal de Medina del Campo (HCMC)

r{
AE

ARAGON

- Hospital Miguel Servet ( )

- Hospital Royo Villanova (HRV)

- Hospital Lozano Blesa (HLB)

- Hospital General San Jorge (HSJ)
- 7 puntos de referencia SEM (061)
- 3 puntos de referencia Acciona

Hospitales sin trombectomia
Puntos de referencia de ambulancias

COMUNIDAD VALENCIANA

- Hospital de La Fe (HLF)

- Hospital Arnau Vilanova (HAV)
- 5 puntos de referencia SAMU



A REGISTRY

FOR THROMBECTOMY
IN STROKE THERAPHY
FROM ANDALUCIA

>2.500 pacientes incluidos



Etiologia total. Estrategia E.T.:
Estudio en gran profundidad y detalle de Ia
etiologia del ictus.



AlT: diagnostico rapido

(Protocolo asistencial rapido)

RUN-AIT

RM - DWI
» Estudio y tto. Etioldgico
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|

POC: FABP y NT-

DIAGNOSTICO DIFICIL proBNP &
Hasta el 50%: mimics >

iy

NECESIDAD DE
HERRAMIENTAS
DIAGNOSTICAS

BIOMARCADORES
mHealth

Tratamiento adecuados en Prevencidn 22
Evitar exploraciones y visitas innecesarias
EVITAR RECURRENCIAS

\\

Soledad Pérez

“TIA — CHECK”

m N sanch
N 1@ SOSPECHA DE AIT ﬁ anchez
: 1

RM (DWI) _Gaitfite® 793P - it e b e Neuropsicoldgico

1 > Otros diagndsticos

|_Diagndstico AIT




FANTASTIC '~

—

Fibrilacion Auricular No Tratada en Andalucia:
Screening Tras el ICtus



EECC Académicos

PROYECTOS ACADEMICOS

Células Madre. Enfocado en el tratamiento con células madre autdlogas tras el ictus
isquémico: IBiS TRIAL fases II-11B-1Il (PI15/01197) (P118/01414), RESSTORE (H2020-PHC-
2015-single-stage_RTD),
estudio colaborativo con el IDIPAZ, AMASCIS-02. ALOGENIC ADIPOSE TISSUE-DERIVED
MESENCHYMAL STEM CELLS IN ISCHEMIC STROKE. A PHASE 11B MULTICENTER DOUBLE
BLIND PLACEBO CONTROLLED CLINICAL TRIAL.

ECLIPSE

(Ensayos Clinicos de Ictus Provincia de Sevilla)




|B‘S tr'la| | Protocol

Intra-arterial bone marrow mononuclear cells (BM-MNCs) transplantation in acute
ischemic stroke (IBIS trial): protocol of a phase II, randomized, dose-finding,
controlled multicenter trial

v'Multicenter randomized controlled single-blinded (outcomes assessor) phase Ilb
clinical trial (PROBE design)

v’ Autologous BM-MNC intra-arterial injection
v’ Randomized 2:1:1 to control vs two different doses BM-MNC (2x106/kg or 5x10°/kg)

v'Primary outcome: Proportion of patients with modified Rankin Scale (mRS) scores of
0-2 at 180 days

v'A sample size of 76 patients provides an 80% power to detect a difference of 18% in
dependency in mRS

We aimed to assess for the first time the efficacy of different doses of
autologous intra-arterial BM-MNCs transplantation in acute stroke patients

Moniche et al. Int J Stroke. 2015 Jun 4



Desarrollo linea terapia celular en ictus

Fase I/11
Seguridad y viabilidad
inyeccion intra-arterial

CMN-MO en ictus

—

Finalizado 2012!

"Moniche, et al. Stroke 2012; 43:2242-2244.

2Moniche, et al. Stem Cells Int. 2016;2016:8657173
3 Moniche et al. Int J Stroke. 2015;10:1149-52

Pooling data
Evaluacion seguridad y dosis
eficaz

S ——

Finalizado 20162 \

Subestudio

Fase IIb

Eficacia y segurdad inyeccion

BIOMARCADORES

intra-arterial dos dosis CMN- Subestudio
MO en ictus RM + DTI
~__
Previsto publicacion 20223 T~

(Fase III?
Eficacia inyeccion intra-
arterial CMN-MO en ictus

:2023-?




Ictus
isquémico

AIT-Ictus menor

AXIOMATIC

AntiXla vs placebo +
doble
antiagregacion.
NIHSS<6. RM <48h

PACIFIC

AntiXla vs placebo +

gl AAS. NIHSS <=7. RM

<72H desde
randomiz

ODEA-TIA

mm Reveal implantable
en AIT

Trombectomia

APRIL

Aptameros
“neuroproteccion”

NIHSS 8-25

WE-TRUST

Traslado directo
angio vs TC

Estudio
observacional

colaterales
COLISEUM

<6h trombectomia.

Celulas madre

IBIS trial

Cel. Mononucleadas
MO

Ictus <7 dias

AMASCIS I

Mesenquimales tej
adiposo

Ictus <5 dias

Neuroproteccion

EAISE

Elezanumab
NIHSS 7-21; <24h;

No TEV

Ictus maligno
(CHARM). ASPECTS
1-5 en <10h.
Glibenclamida vs
placebo

Cadigo Ictus

BIOFAST -

biomarcadores en

Cadigo Ictus

Annexa — Reversion
AntiXa (<6h inicio de
sintomas-TC)

Ictus/AIT
criptogénico

SUR-PROJECT

Nuubo en ictus
criptogénico 1 mes

I
PRESTIGE - HIC+FA

(ACOD vs no ACO en
prevencion)

15d - 6 meses

Prevencion
Ictus no
cardioembolico

CONVINCE
Colchicina

<28 dias —ictus no
cardioembdlico
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