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Mecanismo bioldgico ante dano tisular por
patdgenos o agresores fisicos/quimicos.

Reaccion de alta demanda energética que puede
volverse cronica.

Consecuencias graves: fibrosis, metaplasia,
tumorogénesis, SIRS y muerte multiorganica.

Papel central del desequilibrio homeostaticoy
del estrés celular en 1a evolucion inflamatoria.




Mediadores Bioquimicos de la Inflamacion

Citocinas Proinflamatorias

Proteinas solubles como IL-1, IL-6, TNF-
a que promueven la respuesta

inflamatoria.

Citocinas Antiinflamatorias

IL-4, IL-10, IL-13 que regulany
controlan la respuesta inflamatoria.

Balance entre ambas define el destino
del proceso inflamatorio.

Otros Reguladores

Participacion de factores de
crecimiento y proteinas HSP en
regulacion apoptdtica.



Cascada de Adhesion Leucocitaria
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Claves: selectinas (P-, E-, L-selectina) y 32 integrinas (CD18).

TOHB reduce expresion de CD18 y la activacion del endotelio, inhibiendo esta cascada.



Receptores de Reconocimiento Inmunitario
Innato

Sistema TLR

Reconocimiento de patrones microbianos (PAMPs)

Regulacion por TOHB

©

TOHB regula negativamente la via TLR4 — NF-kB

Inhibicion
Q

Inhibicion de transcripcion de genes inflamatorios

Efecto comprobado en médula espinal, SNC y tejidos periféricos inflamados.



Factores de Transcripcion Inflamatorios

Activacion

NF-kB y AP-1: activados por IL-1, TNF-
ay estrés oxidativo

Resultado

Reduccion de COX2, iNOS, TNF-a

Intervencion TOHB

TOHB impide fosforilacion de IkB,
blogqueando activacion de NF-«B

Inhibicidn
Inhibicion de la transcripcion de
genes proinflamatorios



Accion Celular y Molecular
del TOHB

Reduccion de Factores Aumento de Factores
Proinflamatorios Regenerativos
e [L-1,IL-6, TNF-q, IFNy * VEGF, FGF, TGFB1, PDGFp

® TLR-4, GAL-3, caspasas
(CASP1, CASP3), TP53

Estimulacion de Proteccion Celular

* Enzimas antioxidantes (HO-1, catalasa)

® Proteinas de proteccion como HSP32




TOHB en Isquemia y Reperfusion

Proteccion Tisular

(D Reduce apoptosis, edema, y disfuncion vascular

Resistencia a EROs

%

Aumenta la resistencia celular a especies reactivas de oxigeno

Preacondicionamiento

®

Preacondiciona tejidos con oxigeno

Problema: dafio por ROS en la fase de reperfusion post-isquemia.



Resultados en Modelos
Clinicos y Experimentales

Estudio

Comparacion de presiones

Wu, 2018

Meng, 2016

Li, 2007

Hallazgos

TOHB a 1.5 ATA mas efectivo que
a 2.4 ATA en reduccion de IL-8,
CALR, ANXA

Inhibicion TLR4 y GAL-3 —
proteccion medular post-
quemadura

TOHB reduce TLR4, caspasa 3y
mejora funcion neuroldgica
post-trauma cerebral

TOHB eleva HO-1 — reduccidn
del dano celular oxidativo




Conclusiones Técnicasy
Potencial Clinico

Mecanismos Confirmados
TOHB inhibe vias inflamatorias clave (TLR4/NF-kB).

Reduce mediadores, previene apoptosis, favorece regeneracion

tisular.

Aplicaciones Clinicas
Evidencia sélida para su aplicacién en:

e Enfermedades inflamatorias agudas/crdnicas.

e (Cirugias cardiacas, trasplantes, trauma, ACV, Glceras.

Proyeccion Futura

Implicancia: herramienta poderosa en medicina regenerativa y
preventiva.




