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RESUMO: Os lasers de baixa poténcia e LEDs
podem promover diferentes efeitos biologicos
nos tecidos por meio de um processo de
Fotobiomodulagéo. A radiagdo eletromagnética
emitida com comprimento de onda e parametros
especificos é absorvida pelos croméforos
celulares e teciduais e promovem biomodulagéo,
ativando ou inibindo processos bioquimicos
e metabdlicos das células-alvo, produzindo
efeitos locais e a distancia que podem resultar
em analgesia, anti-inflamacdo e processos de
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LITERATURA

quimiotaxia celular, vasculares, imunoldgicos,
liberacdo de citocinas que promovam a
regeneracao tecidual. Este trabalho visa realizar
uma revisédo de literatura a respeito dos efeitos
fotobiomodulatérios nos processos de reparacao
tecidual em feridas. A partir desta revisdo
pode-se concluir que os estudos realizados em
modelos clinicos ou experimentais sugerem que
a fotobiomodulagdo atua de forma efetiva na
reparacéo dos tecidos lesionados com feridas,
reduzindo a dor e o tempo de reparacao tecidual.
Ha dificuldade de padronizagdo nos protocolos
quanto a sua aplicacéo, sendo necessarios mais
estudos que discutam as doses, intensidades e
tempo de exposicédo, para que seus beneficios
sejam realmente alcancados.

PALAVRAS - CHAVE: Cicatrizagédo de feridas;
Fotobiomodulagdo; Laser de baixa poténcia,
Regeneracéo tecidual.

STUDY OF PHOTOBIOMODULATION
(LASER/LED) IN TISSUE
REGENERATION: LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Low power lasers and LEDs
can promote different biological effects on
tissues through a photobiomodulation process.
Electromagnetic radiation emitted at specific
wavelengths and parameters is absorbed
by cellular and tissue chromophores and
promotes biomodulation, activating or inhibiting
biochemical and metabolic processes of the
target cells, producing local and distant effects
that may result in analgesia, anti-inflammatory
and cellular, vascular, immunological chemotaxis
processes, cytokine release that promote tissue
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regeneration. This paper aims to conduct a literature review about the photobiomodulation
effects on tissue repair processes in wounds. It can be concluded that studies performed in
clinical or experimental models suggest that photobiomodulation acts effectively in the repair
of injured wound tissues, reducing pain and time for tissue repair. Protocols are difficult to
standardize as to their application, and further studies are needed to discuss doses, intensities,
and exposure times for their benefits to be truly achieved.

KEYWORDS: Wound Healing; Photobiomodulation; Low Level Laser; Tissue Regeneration.

INTRODUCAO

O poder da luz no tratamento das doencas € objeto de estudo desde Albert Einstein
nos anos 60, e muitos achados desde a Mesopotamia, Egito Antigo e Grécia mostram
a utilizacdo da luz em diferentes doengas, e com o desenvolvimento da ciéncia, 0 que
antes se resumia em hipbéteses e sonhos para o futuro, hoje pode ser aplicado nos mais
diversas patologias e auxilia na recuperacgéo de muitos pacientes. A Fototerapia, atualmente
denominada de Fotobiomodulagdo (FBM), baseia-se na interagédo da luz com as células e
os tecidos, biomodulando por meio de processos fotofisicos e fotoquimicos intracelulares,
sendo absorvida por cromo6foros na mitocdndria, parede celular, nucleo, citoplasma,
atuando nos processos bioquimicos e metabdlicos celular, cujo efeito pode ser bioestimular
ou bioinibir das atividades celulares e repercutindo nos tecidos sistemicamente, e, portanto,
fibras do colageno e outras biomoléculas dos tecidos. O tratamento por FBM se baseia
na aplicacdo de luz Laser ou Led em éreas lesionadas, doloridas e inflamadas, com o
objetivo de estimular sua regeneracao tecidual e diminuir a dor. As evidéncias cientificas
encontradas em diferentes estudos mostraram que a fotobiomodulag¢édo, promovida pelos
lasers de baixa poténcia ou LEDs, nos tecidos biologicos sdo eficazes nos processos de
recuperacao de lesdes musculares, 6sseas, tratamento de inflamagdes, feridas e problemas
na pele e mucosas, entre outras enfermidades. Entretanto, os parametros utilizados no
tratamento por fotobiomodulagédo devem ser adequados a cada caso, para 0 sucesso da
técnica. Os LEDs se apresentam como uma alternativa ao uso de laser de baixa poténcia,
pois proporcionam resultados terapéuticos semelhantes, com amplas vantagens, tem boa
portabilidade, podem tratar grandes areas, com exposi¢éo de tempo menor e com um baixo
custo operacional.

MATERIAL E METODO

Para a elaboragéo deste estudo, foram catalogados alguns artigos, teses e outras
publicacoes, realizando uma revisédo sistematica de estudos clinicos e experimentais
conduzidos em animais e humanos, que abordam o tema central do estudo entre 1970

e 2019, e estabelecido um descricional focado nas causas e efeitos do tema objeto da
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Reviséo da Literatura.

Foram realizadas buscas nas bases de dados da Bireme (Lilacs, Medline e Scielo),
Capes e PubMed. Catalogamos as referéncias nacionais e internacionais que continham
as palavras-chave: Fotobiomodulagédo, Fotobioestimula¢do, Fototerapia, Terapia a laser
de baixo nivel, Terapia a Laser de baixa poténcia, Terapia com led, Terapia por luz com
Reparacéo tecidual.

Durante as buscas, foram descartadas as referéncias que néo tratavam de
Fotobiomodulag¢éao ou Fototerapia.

REVISAO DA LITERATURA

Considerando os avangos no desenvolvimento de dispositivos de laser, o laser de
baixa poténcia (LBP) teve representatividade clinica no final da década de 60 e inicio da
década de 70 com o estudo desenvolvido pelo professor Endre Mester. Esse estudo foi o
pioneiro em demonstrar o conceito de efeito “bioestimulatério” (MESTER, 1966). Em um
de seus experimentos, Mester implantou células tumorais sob a pele de ratos e expds o
tecido a irradiagdo de um laser de rubi (baseado no modelo de Maiman). Como resultados
as células tumorais nao foram eliminadas, entretanto, foi observado em muitos casos que
as incisdes feitas na pele (para implantar as células tumorais) tiveram regeneragdo mais
rapida em ratos que sofreram a aplicacdo da irradiagcéo laser. Em estudos subsequentes,
Mester confirmou o efeito da irradiagdo laser na aceleragdo da cicatrizacdo de feridas e
regeneracgéao tecidual. Ao longo dos anos, muitos estudos foram desenvolvidos sugerindo
0 uso da irradiagdo laser na indugédo de cicatrizagdo de feridas cutaneas (CORAZZA,
2005; MINATEL et al., 2009), regeneracao de diversos tipos de tecido, como por exemplo,
tendinoso e muscular (ENWEMEKA et al., 2000; CRESSONI et al., 2008), e também, acéo
anti-inflamatéria (LOPES-MARTINS et al., 2005). Reddy (2003) comparou dois tipos de
dispositivos de laser (He-Ne versus As-Ga) na cicatrizagdo de feridas diabéticas. O autor
observou que as diferencas entre os lasers eram dependentes da resposta fotoquimica das
células em cada comprimento de onda. Dessa forma, uma padronizagdo dos parametros
de tratamento tornou-se necessaria para diferentes patologias que podem ser tratadas
com a irradiacdo laser. Baseado em pesquisas cientificas, a Associagdo Mundial de
Laserterapia (WALT - “World Association of Laser Therapy”) elaborou tabelas normativas
com os pardmetros recomendados para o tratamento de condi¢bes inflamatérias (WALT,
2010), porém, diversas condi¢des, sejam profilaticas ou terapéuticas, ainda necessitam da
determinacado de parémetros de irradiacao ideais. Harris et al (1991), Wilden et al (1998)
e Damante et al (2003), estudaram a acédo da Fotobiomodulagédo Laser (FBML), que tem
inicio através da absor¢éo da luz pelos croméforos. Um importante croméforo é o citocromo
C, enzima presente nas mitocondrias das células, que faz parte da respiracdo celular. A
mitocdndria por sua vez é responsavel pela conversdao do ADP em ATP, fornecendo energia
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para a célula manter suas atividades metabolicas (sintese de proteina; motilidade celular;
manutenc¢éao do potencial de membrana e replicacédo celular). Devido a fotossensibilidade do
citocromo C, a energia da luz laser é absorvida e posteriormente transformada em energia
celular. Pinheiro et al. (2003), afirma que a reparacéo tecidual 6ssea é um processo complexo
que envolve respostas locais e sistémicas, frequentemente, essa reparacédo € mais lenta
em relagdo a reparacéo de tecidos moles, devido a diferente morfologia e composi¢éo entre
os tecidos. O tecido 6sseo possui uma enorme capacidade de regenerac¢ao, na maioria dos
casos isso possibilita a restauragdo da arquitetura e funcédo original. No entanto, existem
algumas condi¢des que dificultam essa capacidade de regeneragéo e a completa reparacéo
pode nédo ocorrer, caso ndo haja um bom suprimento sanguineo, estabilidade mecéanica
ou ocorra alta proliferagcdo de outros tecidos locais. Pinheiro et al. (2001) e Nicolau et al.
(2003), descrevem vérios fenébmenos biolégicos afetados pela FBML, incluindo, aumento
na producdo de ATP, reducdo de prostaglandina, melhora da permeabilidade da parede
celular, alteragéo da conducgéo nervosa e do suprimento sanguineo, neoformacgéo vascular,
acetilcolina, serotonina, cortisol, melhora da fungédo celular (liberacdo de fatores de
crescimento, replicagdo celular), melhora das sinteses de DNA e de proteinas, além de
efeito antiinflamatorio, redugdo da dor e aceleragdo da reparagéo tecidual. Galvao et al.
(2006), compararam as consequéncias da FBML com o ultrassom (US) pulsado de baixa
intensidade na reparacao 6ssea. Em estudo usaram o laser AsGaAl (A= 780 nm) em 48
ratos que tiveram a tibia osteotomizadas. Ap6s anélise histomorfométrica verificaram que
o grupo tratado com FBML apresentou um grande aumento no nimero de osteoblastos
e de volume ostebide, enquanto o grupo tratado com US apresentou um aumento
significativo de osteoclastos. Segundo Nissan et al. (2006), a FBML exibe bons resultados,
dentre eles na cicatrizacdo de feridas, melhora na regeneracdo de nervos, melhora na
formagéao neovascular e na indugdo de formagéo de tecidos. Silva et al., (2007); Barros et
al., (2008), demonstraram que os lasers de baixa poténcia ou terapéuticos, apresentam
propriedades analgésicas, anti-inflamatorias e de bioestimulagdo. Nteleki et al. (2012), em
um artigo de revisdo aborda que a fototerapia (laserterapia de baixa intensidade) € uma
modalidade terapéutica que pode melhorar a cicatrizagéo de feridas. Lopes-Martins et al.,
(2018), mostram que o uso da fotobiomodulagdo com laser ou LEDs tem sido amplamente
utilizados tanto na forma de prevengédo aos danos causados pelos exercicios como na
forma de tratamento pés atividades fisicas, como forma de prevenir a fadiga muscular e os
possiveis danos musculares (analisado a enzima CK) induzidos por estimulagdo elétrica
neuromuscular. Foi possivel observar com esse estudo uma dose-resposta de acordo com
a frequéncia aplicada e sua capacidade de diminuir os niveis de CK.
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DISCUSSAO

A FBML é uma modalidade de tratamento clinico que ndo produz efeito térmico
sobre os tecidos, portanto, os efeitos biolégicos ndo podem ser atribuidos ao aumento de
calor. A intensidade dos efeitos depende do metabolismo celular ou da condig¢éo clinica
tecidual antes da irradiacdo. Foi inicialmente utilizada para acelerar a cicatrizagcdo de
feridas em ratos, através do laser de rubi (MESTER et al, 1985), e atualmente vem sendo
utilizado na odontologia para aceleragéo da cicatrizagao de feridas (ANDERS et al, 2015).
Sobre 0 mecanismo que sustenta a atividade benéfica do laser em baixa intensidade
nos tecidos bucais, duas teorias sdo aceitas. A primeira refere-se a capacidade da luz
que sob um determinado comprimento de onda, ativa a cadeia respiratoria mitocondrial
celular, a segunda teoria pressupde que a luz atue na abertura dos canais de célcio na
membrana celular. Em ambas as teorias ocorre um aumento no metabolismo celular, com
uma producao elevada de trifosfato de adenosina- ATP (KARU et al., 1982).

Estudos mostram que a fotobiomodulagdo consegue aumentar a atividade metabdlica
celular, aumentando seu potencial regenerativo, neoformagédo vascular e regeneracao
tecidual (ABERGEL et al, 1988; BIHARI et al, 1988). Outros estudos semelhantes mostram
que a irradiagdo com LED apresenta efeitos favoraveis em nivel celular, com maior
proliferacéo de fibroblastos, presumindo maior beneficio em potencial para os resultados
clinicos (VINCK et al., 2003). Além de aumentar a proliferagédo de fibroblastos, o uso de
LED promove a cicatrizagéao da ferida in vivo (TADA et al, 2009).

Na Estética a FBML vem sendo aplicada no tratamento de estrias, manchas, celulite,
acne, bolsas de expressao, olheiras e sobre os efeitos do fotoenvelhecimento da pele, que
sé@o causados pelos efeitos da radiagdo solar. A resposta fotobioldgica tem sido sugerida
como uma resposta da absorcdo de um comprimento de onda especifico por algum
fotorreceptor molecular, como o descrito por Harris (1991), Wildem (1998) e Damante
(2003), um desses fotorreceptores € o citocromo C, que devido a sua fotossensibilidade,
absorve a energia da luz laser e posteriormente a transforma em energia para a célula.
Pinheiro et. al. (2001), afirmam que os efeitos da FBML em o0sso ainda ndo sdo bem
conhecidos, devido a resultados conflitantes. Nao sabendo se ocorre no osso em geral ou
se é apenas uma estimulacéo de células isoladas. Stein et al. (2005), concluiram em estudo
in vitro, que o laser HeNe em 632 nm promove a prolifera¢cdo de osteoblastos humanos, e
sugerem que tais resultados possivelmente teréo implicagdes clinicas.

A Donovanose foi descrita pela primeira vez em 1882 por McLeod, na cidade de
Madra na india. No ano de 1905, um médico Irlandés chamado Charles Donovan relatou
a presenca de microrganismos intracelulares em amostra de ulceras, sendo que a doenca
recebeu esse nome em sua homenagem ' Esta bactéria possuiu um periodo de incubagéo
que varia de 3 dias a 6 meses, apresentando uma média de 7 a 30 dias do periodo de
exposicdo até o surgimento das lesdes. Inicialmente observa-se uma lesdo nodular
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localizada no subcutaneo que progride para ulceragdo com fundo granulomatoso, aspecto
vermelho intenso, com borda plana ou hipertréfica, bem delimitada. Por conseguinte 4, pode
tornar-se vegetante ou ulcero-vegetante; pode ser uma leséo isolada ou multipla. Raramente
s@o encontradas lesdes em regibes extragenitais, podendo ser secundéarias as praticas
sexuais ou auto-inoculagdo. Podem surgir lesdes nas gengivas, axilas, parede abdominal,
couro cabeludo e formas sistémicas, com manifestagées no esqueleto, articulagdes, figado,
baco, pulmbes, entre outras.?4%

O diagnostico é feito através de exames laboratoriais ou anatomopatologico, por
meio da observacédo da presenca de corpusculos de Donovan em esfregago de amostras
de lesOes suspeitas ou cortes tissulares corados com Giemsa ou Wright.®® O tratamento
convencional dos pacientes com quadro ndo avangado da doenca é feito com antibiéticos,
como a azitromicina (1,0g por semana, durante 3 semanas), tetraciclina (500 mg por via
oral, 4 vezes ao dia), doxiciclina (100 mg, por via oral, quatro vezes ao dia) ou eritromicina
base (500 mg, por via oral, 4 vezes ao dia), por pelo menos, 2 a 3 semanas, até que
haja a regressdo completa das lesGes 2. Em todos os pacientes com lesbes cronicas,
que nao respondem ao tratamento, deve-se considerar a possibilidade de malignidade,
principalmente o carcinoma espinocelular. E comum a recidiva da doenca apés o tratamento,
sendo necessario sua realizagdo a longo prazo. Porém, alguns casos muito avancado, a
regressao da lesdo ulcerada ja estabelecida demora muito tempo, as vezes ultrapassando
6 meses. Tentando abreviar esse tempo, optamos pela realizagdo de um debridamento
cirrgico das bordas das lesdes ulceradas elevadas, com resultados satisfatérios quanto
ao tempo de recuperagédo do paciente, com regressao total das lesdes ap6s 45 dias de
tratamento. Lembrando que é necessario evitar qualquer tipo de relacdo sexual até o final
do tratamento.

CONSIDERACOES FINAIS

Apartir desta revisdo pode-se concluir que os estudos realizados em modelos clinicos
ou experimentais sugerem que a fotobiomodulagéo atua de forma efetiva na reparacéo dos
tecidos lesionados com feridas, reduzindo a dor e o tempo de reparagao tecidual.
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