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TOHB en el metabolismo
de la diabetes

Objetivos del médulo - Describir el efecto y la evidencia cientifica del
TOHB en: - Estrés oxidativo. » Disfuncion mitocondrial. « Inflamacion
microvasculary complicaciones de la diabetes. * Exponer su uso clinico
en: « Ulceras isquémicas. + Nefropatia diabética. + ACV en diabéticos. -
Osteopenia/osteoporosis por DM. « Prevencion de complicaciones
vasculares.



Diabetes mellitus y estres
oxidativo

() Trastorno metabdlico progresivo

La diabetes mellitus (DM) es un trastorno progresivo del
metabolismo con hiperglucemia crénica por déficit de insulina.

v Alteraciones metabdlicas

Cursa con alteraciones en metabolismo de lipidos, proteinasy
carbohidratos.

BY Papel delas ROS

Las especies reactivas de oxigeno (ROS) juegan un papel clave en la
destruccion de células beta.

Generadas por autooxidacion de glucosa, glicosilacion de proteinas
y peroxidacion lipidica.

[ Asociaciones patoldgicas

Se asocia a: * Estrés oxidativo. * Disfuncién mitocondrial. -

Inflamacion endotelial.



TOHB vy estrés oxidativo en DM tipo 2

Estudio de Tepic et al. Resultados obtenidos

50 pacientes con DM2 divididos en dos grupos: El TOHB no genera estrés oxidativo adicional.

Activa las enzimas antioxidantes (SOD y catalasa).

! TBARS, H202, 02-.

® Sin complicaciones vasculares (Wagner 0).

® Con complicaciones vasculares (Wagner 1-5).

T balance redox en ambos grupos con TOHB progresivo.



TOHB vy sensibilidad a la insulina

Resultados clinicos

Evaluaciones realizadas T sensibilidad a la insulina (37,8 %).

Diseno del estudio de Xu et L
Insulina sérica, glucosa en ayunas,

al.

HbAlc.
52 pacientes DM2 con hemorragia
cerebral tratados con TOHB.

! glucosa, insulina séricay HbAlc.

o S P Mejoria clinica en puntuaciones NIHSS a
amp euglucémico hiperinsulinémico. los 101y 30 dfas.

Escala NIHSS de ACV.



TOHB en nefropatia
diabeética

Estudio en ratones db/db (Verma et al.)

TOHBa 1,5y 2,4 ATA:

!l NGAL, cistatina C, caspasa-3 (apoptosis).

! albumina/creatinina en orina.

e 7T genes citoprotectores: Nrf2, HMOX1, HSPA1A, Mt1.

Estudio de Ngrlinger et al.

e | glucemiay lactato renal tras TOHB.

e | hipoxiaintrarrenal — proteccion renal.

"Improved renal function”




TOHB vy metabolismo 6seo en DM

Diseno del estudio de Limirio et al.

Ratas diabéticas y controles (con/sin TOHB).

Efectos de la diabetes

DM — | fuerza dsea, rigidez, madurez del colageno.

Beneficios del TOHB

W TOHB — 1 resistencia, madurez mineral y biomecanica
Osea.



TOHB y sindrome metabodlico/obesidad

Hipoxia en tejido adiposo

La obesidad induce hipoxia en tejido
adiposo

Regulacion metabdlica

| estrés del reticulo endoplasmatico
y regulacion de adipocinas

Metaflamacion

Inflamacidn cronica y estrés oxidativo

Efecto antiinflamatorio

TOHB | TNF-q, IL-1B, IL-6



TOHB vy disfuncion
endotelial

@ A

Estudio de Estudio de Mejora vascular
Godman et al. Kendall et al. -

ejorala
T citoproteccién Efecto neovascularizaciony
endotelial (Nrf2, antiinflamatorio mas microcirculacion.

HMOX1). evidente a 1,5 ATA.



TOHB en endotoxemia y shock séptico

Diseno experimental

Ratas inyectadas con LPS — grupo TOHB a 2 ATA

Reduccion de mediadores inflamatorios

L TNF-ay NO

Disminucion de radicales libres

| aniones superdxido vasculares

Mejora de supervivencia

! mortalidad por endotoxemia



TOHB y enfermedad cardiovascular en
diabéticos

Revision Cochrane (Bennett, 2015)

TOHB | mortalidad en sindrome coronario agudo
(RR: 0,58 [IC 0,36-0,92]).

Estudio de Fagher et al.

TOHB acorta el intervalo QTc en diabéticos con
Ulceras de pie.

40 sesiones TOHB — | mortalidad cardiovascular a
largo plazo.

Estudio de Li et al.

TOHB mejora funcién endotelial en pacientes con
flujo coronario lento.



Conclusiones

Metabolismo glucémico

Mejorar sensibilidad a la insulina y controlar glucemias.

Estrés oxidativo

Disminuir estrés oxidativo e inflamacién en DM2.

Proteccidon renal

G

Proteger el rifidn y mejorar la funcién renal.

Salud Osea

=]

Optimizar metabolismo 6seo en DM1.

Funcidn cardiovascular
@

Mejorar funcion endotelial y prevenir enfermedades cardiovasculares.
6 Aplicaciones adicionales

Ser util en sepsis, obesidad inflamatoria y sindrome metaboélico.

Se posiciona como coadyuvante prometedor en el manejo integral de la diabetes y sus complicaciones.



