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Objetivo general

Determinar la concentracion de proteinas
neuromoduladoras TIMP-2 y sgp130

presentes en el plasma de sangre de cordon umbilical (PSCU) de
neonatos colombianos.




Objetivos especificos

= Cuantificar las proteinas TIMP-2 y sgp130 mediante la técnica de ELISA en PSCU de
neonatos colombianos.

= Correlacionar las variables materno fetales con las concentraciones
de las proteinas neuromoduladoras TIMP-2 y sgp130, presentes en
el PSCU de neonatos colombianos.
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Linea de tiempo sgp130
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Linea de tiempo SCU
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Sangre de cordon umbilical
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Células perivasculares del cordn humano

Sangre de cordon-HSCs, MSCs y VSELs

Cordon Umbilical Partes. Cells4Life. [internet]Disponible en:
https://cells4life.es/blog/sirven-las-celulas-madre-del-tejido-del-c
ordon-umbilical/cordon

M’ ’ |U:, |(3 " M"/ M’,

Sangre fetal obtenida de la vena del corddn umbilical,

rica en células madre y factores de crecimiento.

La SCU es fundamental para el crecimiento y
desarrollo fetal normal.

Investigacion de sus componentes en Medicina
regenerativa y del envejecimiento.

Proteinas neuromoduladoras aplicadas a
enfermedades neurodegenerativas

Ventajas de SCU frente a otras fuentes de células
madre
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Propiedades neuromoduladoras (TIMP-2)
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Propiedades neuromoduladoras (sgp130)
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Materiales
vy Métodos

* Aprobado por el comité de
ética en investigacion del
Hospital Militar Central

® Realizado en STEM
Medicina Regenerativa

Criterios de inclusion

Criterios de exclusion

Recién nacidos sanos que no
presentaron complicaciones al nacer.

Recuento de células nucleadas
mayor a 400 millones en las
muestras recolectadas.

Volumen de muestra minimo 40 mL
de sangre.

Tiempo entre la recoleccion y el
procesamiento inicial menor a 36
horas.

Tener crio preservadas las muestras
de SCU en STEM Medicina
Regenerativa.

Recién nacidos prematuros.

Plasma con pruebas
infecciosas positivas.

Plasma con pruebas
microbioldgicas positivas

No firma el consentimiento
informado.

Muestras con datos del recién
nacido y de madre
incompletos.




Metodologia

Muestra Poblacional

(' -Mujeres embarazadas de Colombia

en el ano 20719-2020
-De 36 a 40 semanas de gestacion
-Que se encuentren dentro del plan de

sangre de cordon umbilical ofrecido
por STEM Medicina Regenerativa




Metodologia

Seleccion de las muestras

Total de muestras:234

Las muestras debian cumplir con los datos exigidos y
consetimiento informado

Crter iosde inclusion ® Crteriosde exclusion




Metodologia

Calculo de tamano de muestra

Formula para calcular el tamano de la
muestra

NZ:, B o*
n =—5— . 3 5
d*(N-1)+Z,,,0°

n: Tamarno de la muestra

N: 146 datos (Poblacion a partir de los criterios de inclusion )
Z:1.96 (IC del 95%)

o: 66.84 (Desviacion estandar)

d: 5 ( Error de estimacién)

(146) - (1.962) - (66.842)  _
= : — = 120.54
(52)-(212-1) +(1.96 2) - (66.84 2)

Seleccion de 121 datos en matriz por
medio de sistema de aleatoridad a
partir de los 146 datos
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Resultados y
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Caracteristicas de las SCU

Cardenas y cols.
TIMP-2 = 97.73 pg/ml
CN= 9070 cells/ul

Nakatsukasa y cols.
sgp130 = 150-450 pg/ml

Variable

SD

(\GIELGE

Minimo

Maximo

Huang y cols.
TIMP-2 = 10.463,1 ng/mg
sgp130 = 2008,8 ng/mg

Rodriguez y cols.
CN= 7138 cells/ul
CD34+ =22.47 cells/ul

Chandray cols.
CN= 7770 cells/ul

TIMP-2 121 100.1 105.4 56.9 1.9 485.7
(pg/ml)
sgp130 121 641.1 295.9 613.8 0 1595.7
(pg/ml)

Variable SD L IERE] Minimo Maximo
CD34+ 121 97.14 74.53 76.95 9.24 403.81
(cell/ul)

Recuentode | 121 9469.4 4475.4 9000 3400 49800

CN (cell/ul)




Variable

Caracteristicas de las SCU

Mediana

Minimo

Maximo

Volumen (ml) 121 86.7 24.6 86.8 42 239
Periodo gestacional | 121 38.5 1.01 39 34 40
(semanas)
Peso (gr) 121 | 3250.9 340.5 3270 1895 4300
Talla (cm) 121 49.9 2.45 50 40 56




Caracteristicas de las SCU

Porcentajes del sexo de neonatos colombianos que
ingresaron a STEM medicina regenerativa (2019-2020).

Tipo de nacimiento de los neonatos colombianos que
ingresaron a STEM medicina regenerativa (2019-2020).

SEXO

FEMENING
W MASCULINO

58
47.93%

Porcentaje de sexo

TIPO DE
PARTO

CESAREA
19 M PARTO NATURAL

15.70%

102
84.30%




Test de normalidad de las variables materno fetales y el
contenido de SCU

Pruebas de normalidad

Kolmogorov-Smirnov

Variable Estadistico
sgp130 ,078 121 ,069
Distribucion
TIMP-2 ,213 121 <,001
VoL ,087 121 024 Paramétrica
RECUENTO CN ,182 121 <,001 No
parameétrica
CD34+/UL ,530 121 <,001
PESO ,102 121 ,003
TALLA ,182 121 <,001
SEMANAS DE GESTACION ,211 121 <,001




Correlaciones entre factores neonatales y el contenido de
SCU

Rodriguez y cols.

SGP130 Volumen CD34+ rho(p)
rho(p) rho(p) Variables rho (p)

Volumen-CD34+ 0.71(0.015)

SGP130

Cardenas y cols.

Variable rho (p)
0.29 (0.009)

CD34+-TIMP-2 0.47(0.0001)

Volumen-CD34+ 0.59(0.000)

0.07(0.4) 0.10(0.23) | 0.50(0.000)




Correlacion bilateral de variables entre TIMP-2 con sgp130

Correlacion entre la concentracion de TIMP-2 (pg/ml) y sgp130 (pg/ml) en las unidades de
PSCU en neonatos colombianos que ingresaron a STEM medicina regenerativa (2019-2020)
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Correlaciones entre factores neonatales y el contenido de

SCU

SGP130 TIMP2 Volumen Recuento CN CD34+ Peso rho(p) Talla rho(p)

rho(p) rho(p) rho(p) rho(p) rho(p)

0.27 (0.002)

Recuento CN -0.0063(0.9)

0.075 (0.4)

[ -0.01(0.8) | 0.09(0.29) | 0.35(0.001) | 0.106(0.24) | 0.18(0.03) 1

Talla -0.02(0.75) 0.03(0.71) 0.21(0.021) 0.09(0.29) 0.11(0.21) | 0.47(0.000) 1

Edad gestacional 0.04(0.66) 0.01(0.9) 0.09(0.3) 0.14(0.12) -0.06(0.47) | 0.29(0.004) | 0.12(0.17)

Cdardenas y cols. rho (p) Nakatsukasa y cols. rho(p)

Volumen-Recuento de CN 0.29(0.024) 0.049(0.7

06)

Peso-sgp130
Peso - TIMP-2 0.30(0.019)




Conclusiones

El presente trabajo es el primer estudio a nivel mundial que se realiza por un banco de sangre
de corddn umbilical publico o privado para la determinacion de concentraciones de proteinas
neuromoduladoras TIMP-2 (100.1 pg/mL) y de sgp130 (641.1 pg/mL) de PSCU en neonatos
con el fin de establecer su uso terapéutico en futuras investigaciones.

Las proteinas TIMP-2 y sgp130 no se correlacionaron con las variables materno fetales
# analizadas, permitiendo inferir que dichas variables no intervienen en las concentraciones de
estas proteinas.

Por ultimo se espera que este proyecto contribuya en el desarrollo de una terapia para el
tratamiento de las enfermedades neurodegenerativas. Al conocer las concentraciones de
dichas proteinas en este componente se busca postular a el PSCU como una fuente de
proteinas neuromoduladoras.




Perspectivas

futuras

Debido a las propiedades de ambas proteinas a nivel
cerebral, este estudio proyecta una continuacion
donde se evalue la dosis efectiva de TIMP-2 y sgp130
en la que se observe la disminucidén de las placas
B-amiloides y la revitalizacién del hipocampo en
lineas celulares y modelos murinos respectivamente,

para asi poder llegar a una terapia consolidada con el
PSCU.
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