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Background

Mecanismos para reparar la lesion isquémica
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Importantes reguladores génicos implicados en diferentes procesos biologicos
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Reclutamiento de pacientes
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Criterios de inclusion

Pacientes < 60 afios
Ictus en territorio anterior (PACI - TACI)
mRS previo: 0
NIHSS en el momento de inclusién (dia 10): 4-14
Demostracion del infarto en neuroimatgen a los 10 dias

MR (damage volume)
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Criterios de exclusion
Pacientes en coma
Ictus en territorio vascular posterior (POCI)
Neoplasia cerebral - Edema - HIC - HSA
Adiccién a drogas
Recurrencia durante el periodo de seguimiento
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11 microARNSs asociados al pronodstico funcional del ictus criptogénico

. Fold Change ANOVA p value
miRNA

(bad vs. good) (bad vs. good)
hsa-miR-675* 1.76 0.043
hsa-miR-4746-5p 1.69 0.010
hsa-miR-647 -1.51 0.035
SNORD84 -1.56 0.007
SNORD41 -1.58 0.030
hsa-miR-181Db -1.63 0.047
SNORD116-8 -1.69 0.009
SNORD1C -1.7 0.013
SCARNA17 -1.77 0.017
hsa-miR-4321 -1.83 0.028
SNORD100 -1.9 0.032
SNORD57 -2.01 0.009
ENSG00000252543 -1.13 0.049
hsa-miR-17* -2.59 0.047
SNORD35A -2.83 0.026
hsa-miR-625 -2.88 0.026
hsa-miR-941 -3.13 0.047
hsa-miR-3609 -3.34 0.032
hsa-miR-3201 -3.66 0.007
hsa-miR-1275 -6.68 0.014




miR-1275 infra-expresado en pacientes con discapacidad
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Modulacion in vitro del miR-1275
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Modulacion in vitro del miR-1275
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Privacion de oxigeno y glucosa (OGD)
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Fold Change

ANOVA p value

miRNA (bad vs. good) (bad vs. good)
hsa-miR-675%* 1.76 0.043
hsa-miR-4746-5p 1.69 0.010
hsa-miR-647 -1.51 0.035
SNORD84 -1.56 0.007
SNORD41 -1.58 0.030
hsa-miR-181Db -1.63 0.047
SNORD116-8 -1.69 0.009
SNORD1C -1.7 0.013
SCARNA17 -1.77 0.017
hsa-miR-4321 -1.83 0.028
SNORD100 -1.9 0.032
SNORD57 -2.01 0.009
ENSG00000252543 -1.13 0.049
hsa-miR-17* -2.59 0.047
SNORD35A -2.83 0.026
hsa-miR-625 -2 88 0.026
hsa-miR-941 -3.13 0.047
hsa-miR-3609 -3.34 0.032
hsa-miR=-3201 =366 0.007
hsa-miR-1275 -6.68 0.014




Modulacion in-vitro de la expresion del miR-3609 y miR-941
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Resultados miR-3609
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Resultados miR-3609
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Resultados miR-3609
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Xu, W. et al. Small heat shock protein CRYAB inhibits intestinal mucosal inflammatory responses and protects barrier integrity

through suppressing IKKB activity. Mucosal Immunol 12, 1291-1303 (2019).
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Qiu, J. et al. Sinomenine activates astrocytic dopamine D2 receptors and alleviates neuroinflammatory
injury via the CRYAB/STAT3 pathway after ischemic stroke in mice. J Neuroinflammation 13, 263 (2016).

Hildebrand D. et al. Front. Cell. Infect. Microbiol.(2018)



Resultados miR-3609
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Ensayo de luciferasa
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Resultados miR-941
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Resultados miR-941
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Conclusiones

- Se han identificado un total de 11 microARNs como potenciales biomarcadores para
predecir el prondstico funcional del ictus isquémico.

- miR-1275 se infra-expresa tanto a las 24 horas cdmo a los 10 dias después del ictus
en pacientes con marcada discapacidad (mRS=4-5). Este miRNA, en células de
endotelio cerebral vascular humano (hCMEC/D3) se sobre-expresa en respuesta a
hipoxia y modula la expresion del gen IGF2BP3.

- EI miR-3609 se infra-expresa a los 10 dias después del ictus en pacientes con marcada
discapacidad (mRS=4-5). Tiene la capacidad de regular la expresion de CRYAB, un
modulador de la neuroinflamacion y la angiogénesis después de un dano cerebral.

- Los pacientes con marcada discapacidad presentan una menor expresion del miR-941
frente a pacientes sin discapacidad.



Institut

d’Investigacio Sanitaria G e n eSt I"O ke

liles Balears

RICORS-ICTUS  Instituto de Salud Carlos Il

L L
LN
L

Son Espases

Universitat de les hospital universitari
Illes Balears




	Diapositiva 1
	Diapositiva 2
	Diapositiva 3
	Diapositiva 4
	Diapositiva 5
	Diapositiva 6
	Diapositiva 7
	Diapositiva 8
	Diapositiva 9
	Diapositiva 10
	Diapositiva 11
	Diapositiva 12
	Diapositiva 13
	Diapositiva 14
	Diapositiva 15
	Diapositiva 16
	Diapositiva 17
	Diapositiva 18
	Diapositiva 19
	Diapositiva 20
	Diapositiva 21
	Diapositiva 22

